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5-ASA : 5 aminosalisilik asit (mesalazin)

5-FU : 5-fluorourasil

6-MMP : 6-Metilmerkaptopürin

6-MP : 6-Merkaptopürin

6-TGN : 6-Tiyoguanin nükleotid

AD : Otozomal dominant

ADA : Adal

AGA : Amerikan Gastroenteroloji Birliği

AIHA : Otoimmün hemolitik anemi

AİHK : Antibiyotik ilișkili hemorajik kolit

ANA : Antinükleer antikorlar

ANCA : Anti-nötrofil sitoplazmik antikor

Anti-TNF : Anti tümör nekroz faktörü

AP : Akut pankreatit

AR : Otozomal resesif

ARB : Acid-resistant bacteria aside dirençli basil

AS : Ankilozan spondilit

ASCA : Anti-Saccharomyces cerevisiae

AZA : Azatiyoprin

BCG : Bacillus Calmette Guerin / Tüberküloz Așısı

BIA : Biyoelektrik impedans analizi

BT : Bilgisayarlı tomografi

Budesonid MMX : Kolonik salınımlı budesonid

CDAI : Crohn hastalığı aktivite indeksi

CDEIS : Crohn hastalığı endoskopik șiddet indeksi

CGD : Kronik granülomatöz hastalık

CH : Crohn hastalığı

CI : Güven Aralığı 

CMV : Sitomegalovirüs

CNS : Merkezi sinir sistemi (Central Nervous System)

CRP : C-reaktif protein

CVID : Common variable immunodeficiency

DaBT-IPA-Hib : Difteri, Aseliler Boğmaca, Tetanoz, İnaktif Polio, Oral Așısı, Hemofilus influenza 

Tip B 

DEXA : Dual-enerji X-ray absorbsiyometri

DG : Direkt grafi

DPC : Diversiyon proktokoliti

EA : Early Antijen

EBNA : EB Nükleer Antijeni

EBV : Epstein-Barr virüsü

EİM : Ekstraintestinal manifestasyonlar

EMA : Avrupa ilaç ajansı

EN : Enteral nütrisyon

EN : Eritema nodozum

ESH : Eritrosit sedimentasyon hızı

ESPEN : Avrupa Parenteral ve Enteral Nütrisyon Derneği

ESR : Eritrosit sedimantasyon hızı

EZN : Ehrlich-Ziehl-Neelsen

FDA : Food and Drug Administration

FFMI : Yağsız kitle indeksi

FK : Fekal kalprotektin

GBH : Global burden of disease study

Gİ : Gastrointestinal

GİS : Gastrointestinal sistem

GOF : Fonksiyon kazanımı

GVHD : Graft versus host disease

HBI : Harvey Bradshaw indeksi

HBV : Hepatit B virüsü

HCV : Hepatit C virüsü

HDL-c : Yüksek dansiteli lipoprotein-kolesterol

Hf : Hafta

HIV : Human Immunodeficiency Virus

HLH : Hemofagositik lenfohistiyositoz

HPV : Human papilloma virüs

HSV : Herpes Simpleks Virüsü

HZ : Herpes zoster

ICI : İmmün kontrol noktası inhibitörü

IFX : İnfliksimab

Ig : İmmünoglobulin

IGRA : İnterferon Gama release assay

IL : İnterlökin

IL-23 : İnterlökin-23 (p19) inhibitörü

IM : İntramusküler

IMM : İmmünomodülator

INH : İzoniazid

IoRN : Göreceli İhtiyaç İndikatörü

IUGR : İntrauterin büyüme kısıtlaması

IV : İntravenöz

İBH : İnflamatuvar bağırsak hastalığı

İFX : İnfliksimab

İM : İntramuskuler

İPAA : İleal Poș Anal Anastomoz

İT : İntestinal Transplantasyon 

İTB : İntestinal Tüberküloz

İV : İntravenöz

İY : İntestinal Yetersizlik

JAK : Janus kinaz

JAK-1 : Janus kinase 1

KBS : Kısa Bağırsak Sendromu

KİY : Kronik İntestinal Yetersizlik

KS : Kortikosteroid

KV : Kardiyovasküler

LDL-c : Düșük dansiteli lipoprotein-kolesterol

LTBI : Latent tüberküloz enfeksiyonu

MDP : Muramil dipeptit

MES : Mayo endoskopik skoru

MMF : Mikofenolat mofetil 

MMR : Measles Mumps Rubella / Kızamık / Kızamıkçık / Kabakulak

MMX : Multimatriks

MRI : Magnetic resonance imaging

MUST : Malnütrisyon Evrensel Tarama Aracı (Malnutrition Universal Screening Tool)

NK : Doğal öldürücü hücre

NK : Natural killer

NMSC : Non-melanom deri kanseri

NRS-2002 : Nütrisyon Tarama Aracı (Nutrition Screening Tool-2002) 

NSAİİ : Nonsteroid antiinflamatuvar ilaçlar

Nucleotide : Binding oligomerization domain 2 (NOD2)

NUDT15 : Nudix hidrolaz 15

OR : Odds Oranı

PA : Posteroanterior

PAS : Period-asit Schiff

PCAI : Perianal Crohn hastalığı aktivite indeksi

PCP : Pneumocystis jirovecii pnömonisi

PCR : Polimeraz Zincir Reaksiyonu

PEG : Perkütan Endoskopik Gastrostomi

PEM : Protein-enerji malnütrisyonu

PG : Piyoderma gangrenozum

PN : Parenteral

PNL : Polimorf nüveli lökosit 

PPD : Purified protein derivative

PRES : Posterior Lökoensefalopati Sendromu

PROMs : Patient-Reported Outcomes measures

PSC : Primer sklerozan kolanjit

PSK : Primer sklerozan kolanjit

R : Reseptör

RKÇ : Randomize kontrollü çalıșma

RR : Rölatif Risk

S1P : Sfingozin-1-fosfat reseptör modülatörü

SC : Subkutan

SCCAI : Basit klinik kolit aktivite indeksi

SDI : Sosyodemografik indeks

SES-CD : Crohn hastalığı basit endoskopik skoru

sIL-2R : Çözünür IL-2 reseptörü

SLE : Sistemik lupus eritematozus

SpA : Spondiloartrit

SSS : Santral sinir sistemi

TB : Tüberküloz

TBC : Tüberküloz

TDM : Terapötik ilaç izlemi

TED : Tedaglutide 

TLR : Toll-like receptor

TPMT : Thiopurine S-metiltransferaz

TPMT : Tiyopürin metiltransferaz

TPN : Total parenteral nütrisyon

TREC : T hücre reseptör eksizyon halkası

Treg : T düzenleyici hücreler. 

TUG test : Zamanlı Kalk ve Git Testi

UCAI : Ülseratif kolit aktivite indeksi

UCCEIS : Ülseratif kolit kolonoskopik șiddet indeksi

UCEIS : Ülseratif kolit endoskopik șiddet indeksi

UDCA : Ursodeoksikolik Asit

UPA : Upasitinib

USG : Ultrasonografi

UST : Ustekinumab

ÜK : Ülseratif kolit

VCA : Viral Kapsid Antijeni

VEDO : Vedolizumab

VKE : Video kapsül endoskopi

VKİ : Vücut kitle indeksi

VTE : Venöz tromboemboli

VZV : Varisella zoster virüs 

YLD : Engellilikle geçen yıl
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CDEIS : Crohn hastalığı endoskopik șiddet indeksi

CGD : Kronik granülomatöz hastalık

CH : Crohn hastalığı

CI : Güven Aralığı 

CMV : Sitomegalovirüs

CNS : Merkezi sinir sistemi (Central Nervous System)

CRP : C-reaktif protein

CVID : Common variable immunodeficiency

DaBT-IPA-Hib : Difteri, Aseliler Boğmaca, Tetanoz, İnaktif Polio, Oral Așısı, Hemofilus influenza 

Tip B 

DEXA : Dual-enerji X-ray absorbsiyometri

DG : Direkt grafi

DPC : Diversiyon proktokoliti

EA : Early Antijen

EBNA : EB Nükleer Antijeni

EBV : Epstein-Barr virüsü

EİM : Ekstraintestinal manifestasyonlar

EMA : Avrupa ilaç ajansı
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EN : Enteral nütrisyon

EN : Eritema nodozum

ESH : Eritrosit sedimentasyon hızı

ESPEN : Avrupa Parenteral ve Enteral Nütrisyon Derneği

ESR : Eritrosit sedimantasyon hızı

EZN : Ehrlich-Ziehl-Neelsen

FDA : Food and Drug Administration

FFMI : Yağsız kitle indeksi

FK : Fekal kalprotektin

GBH : Global burden of disease study

Gİ : Gastrointestinal

GİS : Gastrointestinal sistem

GOF : Fonksiyon kazanımı

GVHD : Graft versus host disease

HBI : Harvey Bradshaw indeksi

HBV : Hepatit B virüsü

HCV : Hepatit C virüsü

HDL-c : Yüksek dansiteli lipoprotein-kolesterol

Hf : Hafta

HIV : Human Immunodeficiency Virus

HLH : Hemofagositik lenfohistiyositoz

HPV : Human papilloma virüs

HSV : Herpes Simpleks Virüsü

HZ : Herpes zoster

ICI : İmmün kontrol noktası inhibitörü

IFX : İnfliksimab

Ig : İmmünoglobulin

IGRA : İnterferon Gama release assay

IL : İnterlökin

IL-23 : İnterlökin-23 (p19) inhibitörü

IM : İntramusküler

IMM : İmmünomodülator

INH : İzoniazid

IoRN : Göreceli İhtiyaç İndikatörü

IUGR : İntrauterin büyüme kısıtlaması

IV : İntravenöz

İBH : İnflamatuvar bağırsak hastalığı

İFX : İnfliksimab

İM : İntramuskuler

İPAA : İleal Poș Anal Anastomoz

İT : İntestinal Transplantasyon 

İTB : İntestinal Tüberküloz

İV : İntravenöz

İY : İntestinal Yetersizlik

JAK : Janus kinaz

JAK-1 : Janus kinase 1

KBS : Kısa Bağırsak Sendromu

KİY : Kronik İntestinal Yetersizlik

KS : Kortikosteroid

KV : Kardiyovasküler

LDL-c : Düșük dansiteli lipoprotein-kolesterol

LTBI : Latent tüberküloz enfeksiyonu

MDP : Muramil dipeptit

MES : Mayo endoskopik skoru

MMF : Mikofenolat mofetil 

MMR : Measles Mumps Rubella / Kızamık / Kızamıkçık / Kabakulak

MMX : Multimatriks

MRI : Magnetic resonance imaging

MUST : Malnütrisyon Evrensel Tarama Aracı (Malnutrition Universal Screening Tool)

NK : Doğal öldürücü hücre

NK : Natural killer

NMSC : Non-melanom deri kanseri

NRS-2002 : Nütrisyon Tarama Aracı (Nutrition Screening Tool-2002) 

NSAİİ : Nonsteroid antiinflamatuvar ilaçlar

Nucleotide : Binding oligomerization domain 2 (NOD2)

NUDT15 : Nudix hidrolaz 15

OR : Odds Oranı

PA : Posteroanterior

PAS : Period-asit Schiff

PCAI : Perianal Crohn hastalığı aktivite indeksi

PCP : Pneumocystis jirovecii pnömonisi

PCR : Polimeraz Zincir Reaksiyonu

PEG : Perkütan Endoskopik Gastrostomi

PEM : Protein-enerji malnütrisyonu

PG : Piyoderma gangrenozum

PN : Parenteral

PNL : Polimorf nüveli lökosit 

PPD : Purified protein derivative

PRES : Posterior Lökoensefalopati Sendromu

PROMs : Patient-Reported Outcomes measures

PSC : Primer sklerozan kolanjit

PSK : Primer sklerozan kolanjit

R : Reseptör

RKÇ : Randomize kontrollü çalıșma

RR : Rölatif Risk

S1P : Sfingozin-1-fosfat reseptör modülatörü

SC : Subkutan

SCCAI : Basit klinik kolit aktivite indeksi

SDI : Sosyodemografik indeks

SES-CD : Crohn hastalığı basit endoskopik skoru

sIL-2R : Çözünür IL-2 reseptörü

SLE : Sistemik lupus eritematozus

SpA : Spondiloartrit

SSS : Santral sinir sistemi

TB : Tüberküloz

TBC : Tüberküloz

TDM : Terapötik ilaç izlemi

TED : Tedaglutide 

TLR : Toll-like receptor

TPMT : Thiopurine S-metiltransferaz

TPMT : Tiyopürin metiltransferaz

TPN : Total parenteral nütrisyon

TREC : T hücre reseptör eksizyon halkası

Treg : T düzenleyici hücreler. 

TUG test : Zamanlı Kalk ve Git Testi

UCAI : Ülseratif kolit aktivite indeksi

UCCEIS : Ülseratif kolit kolonoskopik șiddet indeksi

UCEIS : Ülseratif kolit endoskopik șiddet indeksi

UDCA : Ursodeoksikolik Asit

UPA : Upasitinib

USG : Ultrasonografi

UST : Ustekinumab

ÜK : Ülseratif kolit

VCA : Viral Kapsid Antijeni

VEDO : Vedolizumab

VKE : Video kapsül endoskopi

VKİ : Vücut kitle indeksi

VTE : Venöz tromboemboli

VZV : Varisella zoster virüs 

YLD : Engellilikle geçen yıl



5-ASA : 5 aminosalisilik asit (mesalazin)

5-FU : 5-fluorourasil

6-MMP : 6-Metilmerkaptopürin

6-MP : 6-Merkaptopürin

6-TGN : 6-Tiyoguanin nükleotid

AD : Otozomal dominant

ADA : Adal

AGA : Amerikan Gastroenteroloji Birliği

AIHA : Otoimmün hemolitik anemi

AİHK : Antibiyotik ilișkili hemorajik kolit

ANA : Antinükleer antikorlar

ANCA : Anti-nötrofil sitoplazmik antikor

Anti-TNF : Anti tümör nekroz faktörü

AP : Akut pankreatit

AR : Otozomal resesif

ARB : Acid-resistant bacteria aside dirençli basil

AS : Ankilozan spondilit

ASCA : Anti-Saccharomyces cerevisiae

AZA : Azatiyoprin

BCG : Bacillus Calmette Guerin / Tüberküloz Așısı

BIA : Biyoelektrik impedans analizi

BT : Bilgisayarlı tomografi

Budesonid MMX : Kolonik salınımlı budesonid

CDAI : Crohn hastalığı aktivite indeksi

CDEIS : Crohn hastalığı endoskopik șiddet indeksi

CGD : Kronik granülomatöz hastalık

CH : Crohn hastalığı

CI : Güven Aralığı 

CMV : Sitomegalovirüs

CNS : Merkezi sinir sistemi (Central Nervous System)

CRP : C-reaktif protein

CVID : Common variable immunodeficiency

DaBT-IPA-Hib : Difteri, Aseliler Boğmaca, Tetanoz, İnaktif Polio, Oral Așısı, Hemofilus influenza 

Tip B 

DEXA : Dual-enerji X-ray absorbsiyometri

DG : Direkt grafi

DPC : Diversiyon proktokoliti

EA : Early Antijen

EBNA : EB Nükleer Antijeni

EBV : Epstein-Barr virüsü

EİM : Ekstraintestinal manifestasyonlar

EMA : Avrupa ilaç ajansı
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EN : Enteral nütrisyon

EN : Eritema nodozum

ESH : Eritrosit sedimentasyon hızı

ESPEN : Avrupa Parenteral ve Enteral Nütrisyon Derneği

ESR : Eritrosit sedimantasyon hızı

EZN : Ehrlich-Ziehl-Neelsen

FDA : Food and Drug Administration

FFMI : Yağsız kitle indeksi

FK : Fekal kalprotektin

GBH : Global burden of disease study

Gİ : Gastrointestinal

GİS : Gastrointestinal sistem

GOF : Fonksiyon kazanımı

GVHD : Graft versus host disease

HBI : Harvey Bradshaw indeksi

HBV : Hepatit B virüsü

HCV : Hepatit C virüsü

HDL-c : Yüksek dansiteli lipoprotein-kolesterol

Hf : Hafta

HIV : Human Immunodeficiency Virus

HLH : Hemofagositik lenfohistiyositoz

HPV : Human papilloma virüs

HSV : Herpes Simpleks Virüsü

HZ : Herpes zoster

ICI : İmmün kontrol noktası inhibitörü

IFX : İnfliksimab

Ig : İmmünoglobulin

IGRA : İnterferon Gama release assay

IL : İnterlökin

IL-23 : İnterlökin-23 (p19) inhibitörü

IM : İntramusküler

IMM : İmmünomodülator

INH : İzoniazid

IoRN : Göreceli İhtiyaç İndikatörü

IUGR : İntrauterin büyüme kısıtlaması

IV : İntravenöz

İBH : İnflamatuvar bağırsak hastalığı

İFX : İnfliksimab

İM : İntramuskuler

İPAA : İleal Poș Anal Anastomoz

İT : İntestinal Transplantasyon 

İTB : İntestinal Tüberküloz

İV : İntravenöz

İY : İntestinal Yetersizlik

JAK : Janus kinaz

JAK-1 : Janus kinase 1

KBS : Kısa Bağırsak Sendromu

KİY : Kronik İntestinal Yetersizlik

KS : Kortikosteroid

KV : Kardiyovasküler

LDL-c : Düșük dansiteli lipoprotein-kolesterol

LTBI : Latent tüberküloz enfeksiyonu

MDP : Muramil dipeptit

MES : Mayo endoskopik skoru

MMF : Mikofenolat mofetil 

MMR : Measles Mumps Rubella / Kızamık / Kızamıkçık / Kabakulak

MMX : Multimatriks

MRI : Magnetic resonance imaging

MUST : Malnütrisyon Evrensel Tarama Aracı (Malnutrition Universal Screening Tool)

NK : Doğal öldürücü hücre

NK : Natural killer

NMSC : Non-melanom deri kanseri

NRS-2002 : Nütrisyon Tarama Aracı (Nutrition Screening Tool-2002) 

NSAİİ : Nonsteroid antiinflamatuvar ilaçlar

Nucleotide : Binding oligomerization domain 2 (NOD2)

NUDT15 : Nudix hidrolaz 15

OR : Odds Oranı

PA : Posteroanterior

PAS : Period-asit Schiff

PCAI : Perianal Crohn hastalığı aktivite indeksi

PCP : Pneumocystis jirovecii pnömonisi

PCR : Polimeraz Zincir Reaksiyonu

PEG : Perkütan Endoskopik Gastrostomi

PEM : Protein-enerji malnütrisyonu

PG : Piyoderma gangrenozum

PN : Parenteral

PNL : Polimorf nüveli lökosit 

PPD : Purified protein derivative

PRES : Posterior Lökoensefalopati Sendromu

PROMs : Patient-Reported Outcomes measures

PSC : Primer sklerozan kolanjit

PSK : Primer sklerozan kolanjit

R : Reseptör

RKÇ : Randomize kontrollü çalıșma

RR : Rölatif Risk

S1P : Sfingozin-1-fosfat reseptör modülatörü

SC : Subkutan

SCCAI : Basit klinik kolit aktivite indeksi

SDI : Sosyodemografik indeks

SES-CD : Crohn hastalığı basit endoskopik skoru

sIL-2R : Çözünür IL-2 reseptörü

SLE : Sistemik lupus eritematozus

SpA : Spondiloartrit

SSS : Santral sinir sistemi

TB : Tüberküloz

TBC : Tüberküloz

TDM : Terapötik ilaç izlemi

TED : Tedaglutide 

TLR : Toll-like receptor

TPMT : Thiopurine S-metiltransferaz

TPMT : Tiyopürin metiltransferaz

TPN : Total parenteral nütrisyon

TREC : T hücre reseptör eksizyon halkası

Treg : T düzenleyici hücreler. 

TUG test : Zamanlı Kalk ve Git Testi

UCAI : Ülseratif kolit aktivite indeksi

UCCEIS : Ülseratif kolit kolonoskopik șiddet indeksi

UCEIS : Ülseratif kolit endoskopik șiddet indeksi

UDCA : Ursodeoksikolik Asit

UPA : Upasitinib

USG : Ultrasonografi

UST : Ustekinumab

ÜK : Ülseratif kolit

VCA : Viral Kapsid Antijeni

VEDO : Vedolizumab

VKE : Video kapsül endoskopi

VKİ : Vücut kitle indeksi

VTE : Venöz tromboemboli

VZV : Varisella zoster virüs 

YLD : Engellilikle geçen yıl



5-ASA : 5 aminosalisilik asit (mesalazin)

5-FU : 5-fluorourasil

6-MMP : 6-Metilmerkaptopürin

6-MP : 6-Merkaptopürin

6-TGN : 6-Tiyoguanin nükleotid

AD : Otozomal dominant

ADA : Adal

AGA : Amerikan Gastroenteroloji Birliği

AIHA : Otoimmün hemolitik anemi

AİHK : Antibiyotik ilișkili hemorajik kolit

ANA : Antinükleer antikorlar

ANCA : Anti-nötrofil sitoplazmik antikor

Anti-TNF : Anti tümör nekroz faktörü

AP : Akut pankreatit

AR : Otozomal resesif

ARB : Acid-resistant bacteria aside dirençli basil

AS : Ankilozan spondilit

ASCA : Anti-Saccharomyces cerevisiae

AZA : Azatiyoprin

BCG : Bacillus Calmette Guerin / Tüberküloz Așısı

BIA : Biyoelektrik impedans analizi

BT : Bilgisayarlı tomografi

Budesonid MMX : Kolonik salınımlı budesonid

CDAI : Crohn hastalığı aktivite indeksi

CDEIS : Crohn hastalığı endoskopik șiddet indeksi

CGD : Kronik granülomatöz hastalık

CH : Crohn hastalığı

CI : Güven Aralığı 

CMV : Sitomegalovirüs

CNS : Merkezi sinir sistemi (Central Nervous System)

CRP : C-reaktif protein

CVID : Common variable immunodeficiency

DaBT-IPA-Hib : Difteri, Aseliler Boğmaca, Tetanoz, İnaktif Polio, Oral Așısı, Hemofilus influenza 

Tip B 

DEXA : Dual-enerji X-ray absorbsiyometri

DG : Direkt grafi

DPC : Diversiyon proktokoliti

EA : Early Antijen

EBNA : EB Nükleer Antijeni

EBV : Epstein-Barr virüsü

EİM : Ekstraintestinal manifestasyonlar

EMA : Avrupa ilaç ajansı

EN : Enteral nütrisyon

EN : Eritema nodozum

ESH : Eritrosit sedimentasyon hızı

ESPEN : Avrupa Parenteral ve Enteral Nütrisyon Derneği

ESR : Eritrosit sedimantasyon hızı

EZN : Ehrlich-Ziehl-Neelsen

FDA : Food and Drug Administration

FFMI : Yağsız kitle indeksi

FK : Fekal kalprotektin

GBH : Global burden of disease study

Gİ : Gastrointestinal

GİS : Gastrointestinal sistem

GOF : Fonksiyon kazanımı

GVHD : Graft versus host disease

HBI : Harvey Bradshaw indeksi

HBV : Hepatit B virüsü

HCV : Hepatit C virüsü

HDL-c : Yüksek dansiteli lipoprotein-kolesterol

Hf : Hafta

HIV : Human Immunodeficiency Virus

HLH : Hemofagositik lenfohistiyositoz

HPV : Human papilloma virüs

HSV : Herpes Simpleks Virüsü

HZ : Herpes zoster

ICI : İmmün kontrol noktası inhibitörü

IFX : İnfliksimab

Ig : İmmünoglobulin

IGRA : İnterferon Gama release assay

IL : İnterlökin

IL-23 : İnterlökin-23 (p19) inhibitörü

IM : İntramusküler

IMM : İmmünomodülator

INH : İzoniazid

IoRN : Göreceli İhtiyaç İndikatörü

IUGR : İntrauterin büyüme kısıtlaması

IV : İntravenöz

İBH : İnflamatuvar bağırsak hastalığı

İFX : İnfliksimab

İM : İntramuskuler

İPAA : İleal Poș Anal Anastomoz

İT : İntestinal Transplantasyon 

İTB : İntestinal Tüberküloz
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İV : İntravenöz

İY : İntestinal Yetersizlik

JAK : Janus kinaz

JAK-1 : Janus kinase 1

KBS : Kısa Bağırsak Sendromu

KİY : Kronik İntestinal Yetersizlik

KS : Kortikosteroid

KV : Kardiyovasküler

LDL-c : Düșük dansiteli lipoprotein-kolesterol

LTBI : Latent tüberküloz enfeksiyonu

MDP : Muramil dipeptit

MES : Mayo endoskopik skoru

MMF : Mikofenolat mofetil 

MMR : Measles Mumps Rubella / Kızamık / Kızamıkçık / Kabakulak

MMX : Multimatriks

MRI : Magnetic resonance imaging

MUST : Malnütrisyon Evrensel Tarama Aracı (Malnutrition Universal Screening Tool)

NK : Doğal öldürücü hücre

NK : Natural killer

NMSC : Non-melanom deri kanseri

NRS-2002 : Nütrisyon Tarama Aracı (Nutrition Screening Tool-2002) 

NSAİİ : Nonsteroid antiinflamatuvar ilaçlar

Nucleotide : Binding oligomerization domain 2 (NOD2)

NUDT15 : Nudix hidrolaz 15

OR : Odds Oranı

PA : Posteroanterior

PAS : Period-asit Schiff

PCAI : Perianal Crohn hastalığı aktivite indeksi

PCP : Pneumocystis jirovecii pnömonisi

PCR : Polimeraz Zincir Reaksiyonu

PEG : Perkütan Endoskopik Gastrostomi

PEM : Protein-enerji malnütrisyonu

PG : Piyoderma gangrenozum

PN : Parenteral

PNL : Polimorf nüveli lökosit 

PPD : Purified protein derivative

PRES : Posterior Lökoensefalopati Sendromu

PROMs : Patient-Reported Outcomes measures

PSC : Primer sklerozan kolanjit

PSK : Primer sklerozan kolanjit

R : Reseptör

RKÇ : Randomize kontrollü çalıșma

RR : Rölatif Risk

S1P : Sfingozin-1-fosfat reseptör modülatörü

SC : Subkutan

SCCAI : Basit klinik kolit aktivite indeksi

SDI : Sosyodemografik indeks

SES-CD : Crohn hastalığı basit endoskopik skoru

sIL-2R : Çözünür IL-2 reseptörü

SLE : Sistemik lupus eritematozus

SpA : Spondiloartrit

SSS : Santral sinir sistemi

TB : Tüberküloz

TBC : Tüberküloz

TDM : Terapötik ilaç izlemi

TED : Tedaglutide 

TLR : Toll-like receptor

TPMT : Thiopurine S-metiltransferaz

TPMT : Tiyopürin metiltransferaz

TPN : Total parenteral nütrisyon

TREC : T hücre reseptör eksizyon halkası

Treg : T düzenleyici hücreler. 

TUG test : Zamanlı Kalk ve Git Testi

UCAI : Ülseratif kolit aktivite indeksi

UCCEIS : Ülseratif kolit kolonoskopik șiddet indeksi

UCEIS : Ülseratif kolit endoskopik șiddet indeksi

UDCA : Ursodeoksikolik Asit

UPA : Upasitinib

USG : Ultrasonografi

UST : Ustekinumab

ÜK : Ülseratif kolit

VCA : Viral Kapsid Antijeni

VEDO : Vedolizumab

VKE : Video kapsül endoskopi

VKİ : Vücut kitle indeksi

VTE : Venöz tromboemboli

VZV : Varisella zoster virüs 

YLD : Engellilikle geçen yıl



İBH PATOGENEZİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 202614

Güner Kılıç, Mehmet Arhan
Etlik Șehir Hastanesi, TOBB Ekonomi ve Teknoloji Üniversitesi

Tıp Fakültesi, Gastroenteroloji Bilim Dalı

Crohn hastalığı (CH) ve ülseratif koliti (ÜK) kapsayan inflamatuvar bağırsak 

hastalıkları (İBH), genetik yatkınlık zemininde gelișen; bağıșıklık sisteminin uygun-

suz aktivasyonu, bağırsak mikrobiyotasındaki yapısal ve fonksiyonel değișiklikler 

ile çevresel maruziyetlerin etkileșimi sonucu ortaya çıkan, kronik ve heterojen 

seyirli hastalıklar grubudur. (Șekil 1) İBH patogenezi çok faktörlüdür ve hastalığın 

ortaya çıkıșına yol açan mekanizmalar halen tam olarak tanımlanamamıștır.(1)

İnflamatuvar bağırsak hastalığının patogenezinin temelini genetik yatkınlık 

zemininde gelișen ve bağırsak mikrobiyotasına karșı ortaya çıkan uygunsuz ve 

süreğen bir bağıșıklık yanıtı olușturmaktadır.

GENETİK

İnflamatuvar bağırsak hastalığının (İBH) bașlangıcında genetik bir bileșenin varlığı 

güçlü biçimde ortaya konmuștur. Aile çalıșmalarına bakıldığında Crohn hastalığın-

me ve metabolik etkiler yoluyla uzun dönemli etkiler olușturduğu belirtilmektedir. 

İn utero ve erken çocuklukta antibiyotik kullanımı, sigara dumanı, çevresel kirletici-

ler ve hava kirliliği gibi faktörlerin İBH riskini artırdığına dair güçlü gözlemsel kanıtlar 

sunulmaktadır. Buna karșılık emzirme, erken ve çeșitli besin tanıtımı, yeșil alan ve 

hayvan teması gibi maruziyetlerin mikrobiyal çeșitliliği destekleyerek potansiyel 

koruyucu etki gösterebileceği ifade edilmektedir.(15)

MİKROBİYOTA

İnflamatuvar bağırsak hastalığının etyopatogenezinde bağırsak mikrobiyotası, 

genetik yatkınlık ve çevresel faktörler arasında merkezi bir arayüz olarak kabul 

edilmektedir. Güncel veriler İBH’da yalnızca belirli mikroorganizmaların varlığından 

ziyade, mikrobiyal çeșitliliğin azalması, fonksiyonel kapasitenin bozulması ve 

konak-mikrop etkileșimlerinin değișmesinin hastalığın gelișiminde belirleyici 

olduğunu göstermektedir. Özellikle kısa zincirli yağ asidi üreten bakterilerin kaybı 

epitel bariyer bütünlüğünün zayıflaması ve uygunsuz mukozal bağıșıklık aktivasyo-

nu ile ilișkilidir. Son yıllarda bakteri dıșındaki mikrobiyal bileșenlerin (virom ve 

mikobiyom) de İBH patogenezine katkı sağladığı, bunun mikrobiyota kavramının 

birden fazla biyolojik bileșeni içeren mikrobiyal ekosistem olarak ele alınması 

gerektiğini ortaya koymuștur. Ayrıca mikrobiyota kaynaklı metabolitlerin, konak 

bağıșıklık yanıtını ve inflamatuvar yolları doğrudan modüle edebildiği gösterilmiș; 

bu durum mikrobiyotayı potansiyel bir biyobelirteç ve tedavi hedefi haline getirmiș-

tir. Bununla birlikte, mikrobiyota değișikliklerinin neden mi sonuç mu olduğu halen 

net değildir ve mevcut bilgiler, klinik uygulamaya geçmeden önce nedensellik, 

standartizasyon ve uzun dönem etkiler açısından daha ileri çalıșmalara ihtiyaç 

olduğunu göstermektedir.(16)

İMMÜN SİSTEM

İnflamatuvar bağırsak hastalığının temelinde düzensiz ve süreğen bir immün 

yanıtın, bunun genetik yatkınlık, çevresel tetikleyiciler ve mikrobiyota değișiklikleriy-

le birlikte șekillendiği vurgulanmaktadır. Crohn hastalığında ağırlıklı olarak Th1/T-

h17 aracılı, ülseratif kolitte ise daha çok Th2-benzeri immün yanıtların ön planda 

olduğu; tüm olgularda ortak noktanın sitokin aracılı inflamasyon olduğu belirtilmek-

da %1,5 ile %28 arasında ve Ülseratif kolitte %1,5 ile %24 arasında pozitif aile 

öyküsü rapor edilmiștir.(2-4) Bugüne kadar gerçekleștirilen genom ilișkilendirme 

çalıșmaları (genome-wide association studies [GWAS]) ise İBH ile ilișkili yaklașık 

250 genetik lokusu tanımlamıștır.(5) Tarihsel olarak birçok genin İBH riskinin 

artmasıyla bağlantılı olduğu bilinmektedir. Nükleotid Bağlayıcı Oligomerizasyon 

Alanı İçeren 2 (NOD2) Crohn hastalığı için bir risk faktörü olarak tanımlanan ilk 

gendir. Crohn hastalığında NOD2 mutasyon sıklığı popülasyonlar arasında 

değișmekle birlikte Türkiye’de 2006 yılında yapılan bir çalıșmada mutasyon sıklığı 

%10,7 bulunmuștur.(6)

Bugüne kadar çok sayıda genetik lokus tanımlanmıș olup özellikle NOD2, IL23R 

ve ATG16L1 gibi genler doğuștan gelen bağıșıklık ve epitel bariyer düzenlenme-

sinde rol oynar. Bu genetik varyantlar hastalığın biyolojisini anlamada önemli olsa 

da, tek bașına tanısal kullanım için yeterince yaygın veya belirleyici değildir. Bazı 

varyantlar hastalık fenotipiyle ilișkilidir; örneğin NOD2 varyantları ileal tutulum, 

stenozan ve penetran seyir, erken bașlangıç ve cerrahi gereksinimi ile ilișkili 

bulunmuștur. Ayrıca genetik testler gelecekte hastalık davranıșını, tedavi yanıtını 

ve ilaç yan etkilerini öngörmede yararlı olabilir; ancak bugün için çoğu rutin klinik 

kullanım yerine araștırma aracı niteliğindedir.(7)

ÇEVRESEL FAKTÖRLER 

İnflamatuvar bağırsak hastalığının olușumunda rol oynayan, açıkça tanımlanmıș 

yatkınlık genleri mevcuttur. Bununla birlikte, genetik faktör hastalığın ortaya çıkıșını 

tamamen açıklamamaktadır.

Sigara kullanımı, inflamatuvar bağırsak hastalıkları açısından hastalık tipine özgü 

farklı etkiler göstermektedir. Sigara içmenin Crohn hastalığının gelișimini ve klinik 

seyrini olumsuz yönde etkileyen bir risk faktörü olduğu; buna karșılık ülseratif kolitin 

ortaya çıkıșına karșı kısmen koruyucu bir rol oynadığı kabul edilmektedir.(8)

Fiziksel aktivite, Crohn hastalığı riskinde azalma ile ilișkili bulunmuș; ülseratif kolit 

için benzer bir ilișki gösterilememiștir.(9)

Diyetin İBH yönetimindeki rolü beslenme ihtiyaçlarına göre ayarlamanın ötesine 

geçerek hastalık aktivitesini ve komplikasyonlarını etkilemek için bir tedavi yöntemi 

olarak uygulanmaktadır. Diyet müdahalelerine ilișkin kanıtların çoğu düșük kalitede 

olup, endoskopik, radyolojik veya biyokimyasal sonuç noktalarını veya yanıtın 

kalıcılığını ölçen az sayıda çalıșma mevcuttur. Bu nedenle, diyet tedavilerini tedavi 

algoritmalarına yerleștirmek zordur. Diyet müdahalesini genellikle tıbbi tedavi ile 

birlikte değerlendirmek uygundur. İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında diyet artık 

yalnızca beslenme desteği değil hastalık seyrini etkileyebilen terapötik bir araç 

olarak kabul edilmektedir. Özellikle ultra-ișlenmiș gıdalar ve bazı katkı maddeleri 

bağırsak mikrobiyotası disbiyozisi ve epitel bariyer bozukluğu üzerinden İBH etyopa-

togenezine katkıda bulunabilir. Crohn hastalığında sürekli enteral beslenme ve 

Crohn dıșlama diyeti ile kısmi enteral beslenme kombinasyonu hafif-orta hastalıkta 

remisyon indüksiyonu için etkili yaklașımlar olarak öne çıkmaktadır. Ülseratif kolitte 

ise enteral diyetlerin indüksiyonda yeri yoktur; buna karșın Akdeniz tipi beslenme, 

medikal tedaviye ek olarak remisyonun sürdürülmesinde faydalı olabilir. Birçok 

popüler diyet yaklașımı (spesifik karbonhidrat diyeti, düșük FODMAP diyeti, glüten-

siz diyet) için yeterli kanıt bulunmadığından rutin öneri yapılmamaktadır. Bu neden-

le, diyet müdahalelerinin İBH konusunda deneyimli diyetisyen eșliğinde bireyselleș-

tirilmiș ve kanıta dayalı șekilde uygulanması esastır.(10)

Antibiyotik kullanımı İBH ile ilișkilendirilse de bunun nedensel bir ilișki olup olmadığı 

belirsizdir. Yaklașık 24.000 hastayı kapsayan bir olgu kontrol çalıșmasında, 

antibiyotik kullanımı ile ÜK ve CH gelișimi arasında potansiyel sıklığa bağlı bir ilișki 

olduğu, antibiyotiklere, özellikle de geniș spektrumlu antibiyotiklere daha yüksek 

maruz kalmanın, artan İBH tanısı riskiyle ilișkili olduğu gösterilmiștir.(11)

NSAİİ’ler, İBH etyopatogenezinde biyolojik olarak olası ancak kanıt düzeyi sınırlı bir 

risk faktörü olarak kabul edilmekte; özellikle gereksiz ve yoğun kullanımdan kaçınıl-

ması önerilmektedir.(12) 

Oral kontraseptifler ve diğer hormonal ilaçlar, inflamatuvar bağırsak hastalığı olan 

kadınlarda genel olarak kontrendike değildir ve çoğu hastada kontraseptif etkinlik-

lerinin azaldığına dair güçlü kanıt bulunmamaktadır. Epidemiyolojik çalıșmalarda 

oral kontraseptif kullanımı ile İBH gelișimi arasında zayıf-orta düzeyde bir ilișki 

bildirilmiș olsa da, bu ilișkinin nedensel olmadığı ve sigara gibi karıștırıcı faktörler-

den etkilendiği vurgulanmaktadır. Hormonal ilaçlar İBH etyopatogenezinde ikincil 

ve zayıf bir çevresel faktör olarak görülmekte; klinikte esas sorun, yanlıș inanıșlar 

nedeniyle ortaya çıkan gereksiz kontrasepsiyon kısıtlamalarıdır.(13)

Yeni tanı almıș İBH hastalarında anksiyete ve/veya depresyon belirtilerinin tanı 

anında oldukça yaygın olduğu gösterilmiștir. Hastaların yaklașık %39’u tanı sırasın-

da klinik olarak anlamlı anksiyete veya depresyon semptomları bildirmiștir. Bu 

psikolojik belirtilerin varlığı, hastalık tipi, yaygınlığı veya fenotipi gibi hastalığa özgü 

inflamatuvar özelliklerden bağımsızdır. Ayrıca tanıdan önceki 12 ay içinde yașanan 

stresli yașam olayları ve semptomların uzun süre tanı almadan devam etmesi de 

risk artıșı ile ilișkilidir. Bu bulgular psikolojik bozuklukların yalnızca hastalığın 

sonuçları olmadığını, tanı anından itibaren mevcut olan gerçek bağırsak-beyin 

ekseni etkilerini desteklediğini ve İBH’da psikososyal yaklașımın önemini vurgula-

maktadır.(14)

Erken yașam döneminin (gebelikten erken çocukluğa kadar geçen süre) inflamatu-

var bağırsak hastalığı riskini șekillendiren kritik bir pencere olduğunu vurgulamak-

tadır. Prenatal ve erken postnatal dönemdeki maruziyetlerin, özellikle bağırsak 

mikrobiyotasının yerleșimi, bağıșıklık sisteminin olgunlașması, epigenetik düzenle-

tedir. TNF-alfa, interlökin-6, interlökin-12/23 ve interlökin-17 eksenleri hem 

hastalık aktivitesinin sürdürülmesinde hem de doku hasarında merkezi rol 

oynamaktadır. Kronik inflamasyonun yol açtığı oksidatif stres ve hücresel yașlanma 

mukozal iyileșmeyi bozarak fibrozis ve kolit ilișkili kolorektal kanser riskini artıran 

ortak bir mekanizma olarak tanımlanmaktadır. Bu moleküler bilgiler doğrultusunda 

tedavi yaklașımının, geniș immün baskılama yerine spesifik immün yolakları hedef-

leyen biyolojik ve küçük moleküllere kaydığı gösterilmektedir. Ayrıca genomik, 

transkriptomik ve immün belirteçlere dayalı kișiselleștirilmiș tedavi stratejilerinin 

hem tedavi yanıtını artırma hem de uzun dönem komplikasyonları azaltma potansi-

yeline sahip olduğu vurgulanmaktadır.(17)
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Șekil 1. İBH gelișimini etkileyen faktörler
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Crohn hastalığı (CH) ve ülseratif koliti (ÜK) kapsayan inflamatuvar bağırsak 

hastalıkları (İBH), genetik yatkınlık zemininde gelișen; bağıșıklık sisteminin uygun-

suz aktivasyonu, bağırsak mikrobiyotasındaki yapısal ve fonksiyonel değișiklikler 

ile çevresel maruziyetlerin etkileșimi sonucu ortaya çıkan, kronik ve heterojen 

seyirli hastalıklar grubudur. (Șekil 1) İBH patogenezi çok faktörlüdür ve hastalığın 

ortaya çıkıșına yol açan mekanizmalar halen tam olarak tanımlanamamıștır.(1)

İnflamatuvar bağırsak hastalığının patogenezinin temelini genetik yatkınlık 

zemininde gelișen ve bağırsak mikrobiyotasına karșı ortaya çıkan uygunsuz ve 

süreğen bir bağıșıklık yanıtı olușturmaktadır.

GENETİK

İnflamatuvar bağırsak hastalığının (İBH) bașlangıcında genetik bir bileșenin varlığı 

güçlü biçimde ortaya konmuștur. Aile çalıșmalarına bakıldığında Crohn hastalığın-

me ve metabolik etkiler yoluyla uzun dönemli etkiler olușturduğu belirtilmektedir. 

İn utero ve erken çocuklukta antibiyotik kullanımı, sigara dumanı, çevresel kirletici-

ler ve hava kirliliği gibi faktörlerin İBH riskini artırdığına dair güçlü gözlemsel kanıtlar 

sunulmaktadır. Buna karșılık emzirme, erken ve çeșitli besin tanıtımı, yeșil alan ve 

hayvan teması gibi maruziyetlerin mikrobiyal çeșitliliği destekleyerek potansiyel 

koruyucu etki gösterebileceği ifade edilmektedir.(15)

MİKROBİYOTA

İnflamatuvar bağırsak hastalığının etyopatogenezinde bağırsak mikrobiyotası, 

genetik yatkınlık ve çevresel faktörler arasında merkezi bir arayüz olarak kabul 

edilmektedir. Güncel veriler İBH’da yalnızca belirli mikroorganizmaların varlığından 

ziyade, mikrobiyal çeșitliliğin azalması, fonksiyonel kapasitenin bozulması ve 

konak-mikrop etkileșimlerinin değișmesinin hastalığın gelișiminde belirleyici 

olduğunu göstermektedir. Özellikle kısa zincirli yağ asidi üreten bakterilerin kaybı 

epitel bariyer bütünlüğünün zayıflaması ve uygunsuz mukozal bağıșıklık aktivasyo-

nu ile ilișkilidir. Son yıllarda bakteri dıșındaki mikrobiyal bileșenlerin (virom ve 

mikobiyom) de İBH patogenezine katkı sağladığı, bunun mikrobiyota kavramının 

birden fazla biyolojik bileșeni içeren mikrobiyal ekosistem olarak ele alınması 

gerektiğini ortaya koymuștur. Ayrıca mikrobiyota kaynaklı metabolitlerin, konak 

bağıșıklık yanıtını ve inflamatuvar yolları doğrudan modüle edebildiği gösterilmiș; 

bu durum mikrobiyotayı potansiyel bir biyobelirteç ve tedavi hedefi haline getirmiș-

tir. Bununla birlikte, mikrobiyota değișikliklerinin neden mi sonuç mu olduğu halen 

net değildir ve mevcut bilgiler, klinik uygulamaya geçmeden önce nedensellik, 

standartizasyon ve uzun dönem etkiler açısından daha ileri çalıșmalara ihtiyaç 

olduğunu göstermektedir.(16)

İMMÜN SİSTEM

İnflamatuvar bağırsak hastalığının temelinde düzensiz ve süreğen bir immün 

yanıtın, bunun genetik yatkınlık, çevresel tetikleyiciler ve mikrobiyota değișiklikleriy-

le birlikte șekillendiği vurgulanmaktadır. Crohn hastalığında ağırlıklı olarak Th1/T-

h17 aracılı, ülseratif kolitte ise daha çok Th2-benzeri immün yanıtların ön planda 

olduğu; tüm olgularda ortak noktanın sitokin aracılı inflamasyon olduğu belirtilmek-
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da %1,5 ile %28 arasında ve Ülseratif kolitte %1,5 ile %24 arasında pozitif aile 

öyküsü rapor edilmiștir.(2-4) Bugüne kadar gerçekleștirilen genom ilișkilendirme 

çalıșmaları (genome-wide association studies [GWAS]) ise İBH ile ilișkili yaklașık 

250 genetik lokusu tanımlamıștır.(5) Tarihsel olarak birçok genin İBH riskinin 

artmasıyla bağlantılı olduğu bilinmektedir. Nükleotid Bağlayıcı Oligomerizasyon 

Alanı İçeren 2 (NOD2) Crohn hastalığı için bir risk faktörü olarak tanımlanan ilk 

gendir. Crohn hastalığında NOD2 mutasyon sıklığı popülasyonlar arasında 

değișmekle birlikte Türkiye’de 2006 yılında yapılan bir çalıșmada mutasyon sıklığı 

%10,7 bulunmuștur.(6)

Bugüne kadar çok sayıda genetik lokus tanımlanmıș olup özellikle NOD2, IL23R 

ve ATG16L1 gibi genler doğuștan gelen bağıșıklık ve epitel bariyer düzenlenme-

sinde rol oynar. Bu genetik varyantlar hastalığın biyolojisini anlamada önemli olsa 

da, tek bașına tanısal kullanım için yeterince yaygın veya belirleyici değildir. Bazı 

varyantlar hastalık fenotipiyle ilișkilidir; örneğin NOD2 varyantları ileal tutulum, 

stenozan ve penetran seyir, erken bașlangıç ve cerrahi gereksinimi ile ilișkili 

bulunmuștur. Ayrıca genetik testler gelecekte hastalık davranıșını, tedavi yanıtını 

ve ilaç yan etkilerini öngörmede yararlı olabilir; ancak bugün için çoğu rutin klinik 

kullanım yerine araștırma aracı niteliğindedir.(7)

ÇEVRESEL FAKTÖRLER 

İnflamatuvar bağırsak hastalığının olușumunda rol oynayan, açıkça tanımlanmıș 

yatkınlık genleri mevcuttur. Bununla birlikte, genetik faktör hastalığın ortaya çıkıșını 

tamamen açıklamamaktadır.

Sigara kullanımı, inflamatuvar bağırsak hastalıkları açısından hastalık tipine özgü 

farklı etkiler göstermektedir. Sigara içmenin Crohn hastalığının gelișimini ve klinik 

seyrini olumsuz yönde etkileyen bir risk faktörü olduğu; buna karșılık ülseratif kolitin 

ortaya çıkıșına karșı kısmen koruyucu bir rol oynadığı kabul edilmektedir.(8)

Fiziksel aktivite, Crohn hastalığı riskinde azalma ile ilișkili bulunmuș; ülseratif kolit 

için benzer bir ilișki gösterilememiștir.(9)

Diyetin İBH yönetimindeki rolü beslenme ihtiyaçlarına göre ayarlamanın ötesine 

geçerek hastalık aktivitesini ve komplikasyonlarını etkilemek için bir tedavi yöntemi 

olarak uygulanmaktadır. Diyet müdahalelerine ilișkin kanıtların çoğu düșük kalitede 

olup, endoskopik, radyolojik veya biyokimyasal sonuç noktalarını veya yanıtın 

kalıcılığını ölçen az sayıda çalıșma mevcuttur. Bu nedenle, diyet tedavilerini tedavi 

algoritmalarına yerleștirmek zordur. Diyet müdahalesini genellikle tıbbi tedavi ile 

birlikte değerlendirmek uygundur. İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında diyet artık 

yalnızca beslenme desteği değil hastalık seyrini etkileyebilen terapötik bir araç 

olarak kabul edilmektedir. Özellikle ultra-ișlenmiș gıdalar ve bazı katkı maddeleri 

bağırsak mikrobiyotası disbiyozisi ve epitel bariyer bozukluğu üzerinden İBH etyopa-

togenezine katkıda bulunabilir. Crohn hastalığında sürekli enteral beslenme ve 

Crohn dıșlama diyeti ile kısmi enteral beslenme kombinasyonu hafif-orta hastalıkta 

remisyon indüksiyonu için etkili yaklașımlar olarak öne çıkmaktadır. Ülseratif kolitte 

ise enteral diyetlerin indüksiyonda yeri yoktur; buna karșın Akdeniz tipi beslenme, 

medikal tedaviye ek olarak remisyonun sürdürülmesinde faydalı olabilir. Birçok 

popüler diyet yaklașımı (spesifik karbonhidrat diyeti, düșük FODMAP diyeti, glüten-

siz diyet) için yeterli kanıt bulunmadığından rutin öneri yapılmamaktadır. Bu neden-

le, diyet müdahalelerinin İBH konusunda deneyimli diyetisyen eșliğinde bireyselleș-

tirilmiș ve kanıta dayalı șekilde uygulanması esastır.(10)

Antibiyotik kullanımı İBH ile ilișkilendirilse de bunun nedensel bir ilișki olup olmadığı 

belirsizdir. Yaklașık 24.000 hastayı kapsayan bir olgu kontrol çalıșmasında, 

antibiyotik kullanımı ile ÜK ve CH gelișimi arasında potansiyel sıklığa bağlı bir ilișki 

olduğu, antibiyotiklere, özellikle de geniș spektrumlu antibiyotiklere daha yüksek 

maruz kalmanın, artan İBH tanısı riskiyle ilișkili olduğu gösterilmiștir.(11)

NSAİİ’ler, İBH etyopatogenezinde biyolojik olarak olası ancak kanıt düzeyi sınırlı bir 

risk faktörü olarak kabul edilmekte; özellikle gereksiz ve yoğun kullanımdan kaçınıl-

ması önerilmektedir.(12) 

Oral kontraseptifler ve diğer hormonal ilaçlar, inflamatuvar bağırsak hastalığı olan 

kadınlarda genel olarak kontrendike değildir ve çoğu hastada kontraseptif etkinlik-

lerinin azaldığına dair güçlü kanıt bulunmamaktadır. Epidemiyolojik çalıșmalarda 

oral kontraseptif kullanımı ile İBH gelișimi arasında zayıf-orta düzeyde bir ilișki 

bildirilmiș olsa da, bu ilișkinin nedensel olmadığı ve sigara gibi karıștırıcı faktörler-

den etkilendiği vurgulanmaktadır. Hormonal ilaçlar İBH etyopatogenezinde ikincil 

ve zayıf bir çevresel faktör olarak görülmekte; klinikte esas sorun, yanlıș inanıșlar 

nedeniyle ortaya çıkan gereksiz kontrasepsiyon kısıtlamalarıdır.(13)

Yeni tanı almıș İBH hastalarında anksiyete ve/veya depresyon belirtilerinin tanı 

anında oldukça yaygın olduğu gösterilmiștir. Hastaların yaklașık %39’u tanı sırasın-

da klinik olarak anlamlı anksiyete veya depresyon semptomları bildirmiștir. Bu 

psikolojik belirtilerin varlığı, hastalık tipi, yaygınlığı veya fenotipi gibi hastalığa özgü 

inflamatuvar özelliklerden bağımsızdır. Ayrıca tanıdan önceki 12 ay içinde yașanan 

stresli yașam olayları ve semptomların uzun süre tanı almadan devam etmesi de 

risk artıșı ile ilișkilidir. Bu bulgular psikolojik bozuklukların yalnızca hastalığın 

sonuçları olmadığını, tanı anından itibaren mevcut olan gerçek bağırsak-beyin 

ekseni etkilerini desteklediğini ve İBH’da psikososyal yaklașımın önemini vurgula-

maktadır.(14)

Erken yașam döneminin (gebelikten erken çocukluğa kadar geçen süre) inflamatu-

var bağırsak hastalığı riskini șekillendiren kritik bir pencere olduğunu vurgulamak-

tadır. Prenatal ve erken postnatal dönemdeki maruziyetlerin, özellikle bağırsak 

mikrobiyotasının yerleșimi, bağıșıklık sisteminin olgunlașması, epigenetik düzenle-

tedir. TNF-alfa, interlökin-6, interlökin-12/23 ve interlökin-17 eksenleri hem 

hastalık aktivitesinin sürdürülmesinde hem de doku hasarında merkezi rol 

oynamaktadır. Kronik inflamasyonun yol açtığı oksidatif stres ve hücresel yașlanma 

mukozal iyileșmeyi bozarak fibrozis ve kolit ilișkili kolorektal kanser riskini artıran 

ortak bir mekanizma olarak tanımlanmaktadır. Bu moleküler bilgiler doğrultusunda 

tedavi yaklașımının, geniș immün baskılama yerine spesifik immün yolakları hedef-

leyen biyolojik ve küçük moleküllere kaydığı gösterilmektedir. Ayrıca genomik, 

transkriptomik ve immün belirteçlere dayalı kișiselleștirilmiș tedavi stratejilerinin 

hem tedavi yanıtını artırma hem de uzun dönem komplikasyonları azaltma potansi-

yeline sahip olduğu vurgulanmaktadır.(17)
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Crohn hastalığı (CH) ve ülseratif koliti (ÜK) kapsayan inflamatuvar bağırsak 

hastalıkları (İBH), genetik yatkınlık zemininde gelișen; bağıșıklık sisteminin uygun-

suz aktivasyonu, bağırsak mikrobiyotasındaki yapısal ve fonksiyonel değișiklikler 

ile çevresel maruziyetlerin etkileșimi sonucu ortaya çıkan, kronik ve heterojen 

seyirli hastalıklar grubudur. (Șekil 1) İBH patogenezi çok faktörlüdür ve hastalığın 

ortaya çıkıșına yol açan mekanizmalar halen tam olarak tanımlanamamıștır.(1)

İnflamatuvar bağırsak hastalığının patogenezinin temelini genetik yatkınlık 

zemininde gelișen ve bağırsak mikrobiyotasına karșı ortaya çıkan uygunsuz ve 

süreğen bir bağıșıklık yanıtı olușturmaktadır.

GENETİK

İnflamatuvar bağırsak hastalığının (İBH) bașlangıcında genetik bir bileșenin varlığı 

güçlü biçimde ortaya konmuștur. Aile çalıșmalarına bakıldığında Crohn hastalığın-

me ve metabolik etkiler yoluyla uzun dönemli etkiler olușturduğu belirtilmektedir. 

İn utero ve erken çocuklukta antibiyotik kullanımı, sigara dumanı, çevresel kirletici-

ler ve hava kirliliği gibi faktörlerin İBH riskini artırdığına dair güçlü gözlemsel kanıtlar 

sunulmaktadır. Buna karșılık emzirme, erken ve çeșitli besin tanıtımı, yeșil alan ve 

hayvan teması gibi maruziyetlerin mikrobiyal çeșitliliği destekleyerek potansiyel 

koruyucu etki gösterebileceği ifade edilmektedir.(15)

MİKROBİYOTA

İnflamatuvar bağırsak hastalığının etyopatogenezinde bağırsak mikrobiyotası, 

genetik yatkınlık ve çevresel faktörler arasında merkezi bir arayüz olarak kabul 

edilmektedir. Güncel veriler İBH’da yalnızca belirli mikroorganizmaların varlığından 

ziyade, mikrobiyal çeșitliliğin azalması, fonksiyonel kapasitenin bozulması ve 

konak-mikrop etkileșimlerinin değișmesinin hastalığın gelișiminde belirleyici 

olduğunu göstermektedir. Özellikle kısa zincirli yağ asidi üreten bakterilerin kaybı 

epitel bariyer bütünlüğünün zayıflaması ve uygunsuz mukozal bağıșıklık aktivasyo-

nu ile ilișkilidir. Son yıllarda bakteri dıșındaki mikrobiyal bileșenlerin (virom ve 

mikobiyom) de İBH patogenezine katkı sağladığı, bunun mikrobiyota kavramının 

birden fazla biyolojik bileșeni içeren mikrobiyal ekosistem olarak ele alınması 

gerektiğini ortaya koymuștur. Ayrıca mikrobiyota kaynaklı metabolitlerin, konak 

bağıșıklık yanıtını ve inflamatuvar yolları doğrudan modüle edebildiği gösterilmiș; 

bu durum mikrobiyotayı potansiyel bir biyobelirteç ve tedavi hedefi haline getirmiș-

tir. Bununla birlikte, mikrobiyota değișikliklerinin neden mi sonuç mu olduğu halen 

net değildir ve mevcut bilgiler, klinik uygulamaya geçmeden önce nedensellik, 

standartizasyon ve uzun dönem etkiler açısından daha ileri çalıșmalara ihtiyaç 

olduğunu göstermektedir.(16)

İMMÜN SİSTEM

İnflamatuvar bağırsak hastalığının temelinde düzensiz ve süreğen bir immün 

yanıtın, bunun genetik yatkınlık, çevresel tetikleyiciler ve mikrobiyota değișiklikleriy-

le birlikte șekillendiği vurgulanmaktadır. Crohn hastalığında ağırlıklı olarak Th1/T-

h17 aracılı, ülseratif kolitte ise daha çok Th2-benzeri immün yanıtların ön planda 

olduğu; tüm olgularda ortak noktanın sitokin aracılı inflamasyon olduğu belirtilmek-
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da %1,5 ile %28 arasında ve Ülseratif kolitte %1,5 ile %24 arasında pozitif aile 

öyküsü rapor edilmiștir.(2-4) Bugüne kadar gerçekleștirilen genom ilișkilendirme 

çalıșmaları (genome-wide association studies [GWAS]) ise İBH ile ilișkili yaklașık 

250 genetik lokusu tanımlamıștır.(5) Tarihsel olarak birçok genin İBH riskinin 

artmasıyla bağlantılı olduğu bilinmektedir. Nükleotid Bağlayıcı Oligomerizasyon 

Alanı İçeren 2 (NOD2) Crohn hastalığı için bir risk faktörü olarak tanımlanan ilk 

gendir. Crohn hastalığında NOD2 mutasyon sıklığı popülasyonlar arasında 

değișmekle birlikte Türkiye’de 2006 yılında yapılan bir çalıșmada mutasyon sıklığı 

%10,7 bulunmuștur.(6)

Bugüne kadar çok sayıda genetik lokus tanımlanmıș olup özellikle NOD2, IL23R 

ve ATG16L1 gibi genler doğuștan gelen bağıșıklık ve epitel bariyer düzenlenme-

sinde rol oynar. Bu genetik varyantlar hastalığın biyolojisini anlamada önemli olsa 

da, tek bașına tanısal kullanım için yeterince yaygın veya belirleyici değildir. Bazı 

varyantlar hastalık fenotipiyle ilișkilidir; örneğin NOD2 varyantları ileal tutulum, 

stenozan ve penetran seyir, erken bașlangıç ve cerrahi gereksinimi ile ilișkili 

bulunmuștur. Ayrıca genetik testler gelecekte hastalık davranıșını, tedavi yanıtını 

ve ilaç yan etkilerini öngörmede yararlı olabilir; ancak bugün için çoğu rutin klinik 

kullanım yerine araștırma aracı niteliğindedir.(7)

ÇEVRESEL FAKTÖRLER 

İnflamatuvar bağırsak hastalığının olușumunda rol oynayan, açıkça tanımlanmıș 

yatkınlık genleri mevcuttur. Bununla birlikte, genetik faktör hastalığın ortaya çıkıșını 

tamamen açıklamamaktadır.

Sigara kullanımı, inflamatuvar bağırsak hastalıkları açısından hastalık tipine özgü 

farklı etkiler göstermektedir. Sigara içmenin Crohn hastalığının gelișimini ve klinik 

seyrini olumsuz yönde etkileyen bir risk faktörü olduğu; buna karșılık ülseratif kolitin 

ortaya çıkıșına karșı kısmen koruyucu bir rol oynadığı kabul edilmektedir.(8)

Fiziksel aktivite, Crohn hastalığı riskinde azalma ile ilișkili bulunmuș; ülseratif kolit 

için benzer bir ilișki gösterilememiștir.(9)

Diyetin İBH yönetimindeki rolü beslenme ihtiyaçlarına göre ayarlamanın ötesine 

geçerek hastalık aktivitesini ve komplikasyonlarını etkilemek için bir tedavi yöntemi 

olarak uygulanmaktadır. Diyet müdahalelerine ilișkin kanıtların çoğu düșük kalitede 

olup, endoskopik, radyolojik veya biyokimyasal sonuç noktalarını veya yanıtın 

kalıcılığını ölçen az sayıda çalıșma mevcuttur. Bu nedenle, diyet tedavilerini tedavi 

algoritmalarına yerleștirmek zordur. Diyet müdahalesini genellikle tıbbi tedavi ile 

birlikte değerlendirmek uygundur. İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında diyet artık 

yalnızca beslenme desteği değil hastalık seyrini etkileyebilen terapötik bir araç 

olarak kabul edilmektedir. Özellikle ultra-ișlenmiș gıdalar ve bazı katkı maddeleri 

bağırsak mikrobiyotası disbiyozisi ve epitel bariyer bozukluğu üzerinden İBH etyopa-

togenezine katkıda bulunabilir. Crohn hastalığında sürekli enteral beslenme ve 

Crohn dıșlama diyeti ile kısmi enteral beslenme kombinasyonu hafif-orta hastalıkta 

remisyon indüksiyonu için etkili yaklașımlar olarak öne çıkmaktadır. Ülseratif kolitte 

ise enteral diyetlerin indüksiyonda yeri yoktur; buna karșın Akdeniz tipi beslenme, 

medikal tedaviye ek olarak remisyonun sürdürülmesinde faydalı olabilir. Birçok 

popüler diyet yaklașımı (spesifik karbonhidrat diyeti, düșük FODMAP diyeti, glüten-

siz diyet) için yeterli kanıt bulunmadığından rutin öneri yapılmamaktadır. Bu neden-

le, diyet müdahalelerinin İBH konusunda deneyimli diyetisyen eșliğinde bireyselleș-

tirilmiș ve kanıta dayalı șekilde uygulanması esastır.(10)

Antibiyotik kullanımı İBH ile ilișkilendirilse de bunun nedensel bir ilișki olup olmadığı 

belirsizdir. Yaklașık 24.000 hastayı kapsayan bir olgu kontrol çalıșmasında, 

antibiyotik kullanımı ile ÜK ve CH gelișimi arasında potansiyel sıklığa bağlı bir ilișki 

olduğu, antibiyotiklere, özellikle de geniș spektrumlu antibiyotiklere daha yüksek 

maruz kalmanın, artan İBH tanısı riskiyle ilișkili olduğu gösterilmiștir.(11)

NSAİİ’ler, İBH etyopatogenezinde biyolojik olarak olası ancak kanıt düzeyi sınırlı bir 

risk faktörü olarak kabul edilmekte; özellikle gereksiz ve yoğun kullanımdan kaçınıl-

ması önerilmektedir.(12) 

Oral kontraseptifler ve diğer hormonal ilaçlar, inflamatuvar bağırsak hastalığı olan 

kadınlarda genel olarak kontrendike değildir ve çoğu hastada kontraseptif etkinlik-

lerinin azaldığına dair güçlü kanıt bulunmamaktadır. Epidemiyolojik çalıșmalarda 

oral kontraseptif kullanımı ile İBH gelișimi arasında zayıf-orta düzeyde bir ilișki 

bildirilmiș olsa da, bu ilișkinin nedensel olmadığı ve sigara gibi karıștırıcı faktörler-

den etkilendiği vurgulanmaktadır. Hormonal ilaçlar İBH etyopatogenezinde ikincil 

ve zayıf bir çevresel faktör olarak görülmekte; klinikte esas sorun, yanlıș inanıșlar 

nedeniyle ortaya çıkan gereksiz kontrasepsiyon kısıtlamalarıdır.(13)

Yeni tanı almıș İBH hastalarında anksiyete ve/veya depresyon belirtilerinin tanı 

anında oldukça yaygın olduğu gösterilmiștir. Hastaların yaklașık %39’u tanı sırasın-

da klinik olarak anlamlı anksiyete veya depresyon semptomları bildirmiștir. Bu 

psikolojik belirtilerin varlığı, hastalık tipi, yaygınlığı veya fenotipi gibi hastalığa özgü 

inflamatuvar özelliklerden bağımsızdır. Ayrıca tanıdan önceki 12 ay içinde yașanan 

stresli yașam olayları ve semptomların uzun süre tanı almadan devam etmesi de 

risk artıșı ile ilișkilidir. Bu bulgular psikolojik bozuklukların yalnızca hastalığın 

sonuçları olmadığını, tanı anından itibaren mevcut olan gerçek bağırsak-beyin 

ekseni etkilerini desteklediğini ve İBH’da psikososyal yaklașımın önemini vurgula-

maktadır.(14)

Erken yașam döneminin (gebelikten erken çocukluğa kadar geçen süre) inflamatu-

var bağırsak hastalığı riskini șekillendiren kritik bir pencere olduğunu vurgulamak-

tadır. Prenatal ve erken postnatal dönemdeki maruziyetlerin, özellikle bağırsak 

mikrobiyotasının yerleșimi, bağıșıklık sisteminin olgunlașması, epigenetik düzenle-

tedir. TNF-alfa, interlökin-6, interlökin-12/23 ve interlökin-17 eksenleri hem 

hastalık aktivitesinin sürdürülmesinde hem de doku hasarında merkezi rol 

oynamaktadır. Kronik inflamasyonun yol açtığı oksidatif stres ve hücresel yașlanma 

mukozal iyileșmeyi bozarak fibrozis ve kolit ilișkili kolorektal kanser riskini artıran 

ortak bir mekanizma olarak tanımlanmaktadır. Bu moleküler bilgiler doğrultusunda 

tedavi yaklașımının, geniș immün baskılama yerine spesifik immün yolakları hedef-

leyen biyolojik ve küçük moleküllere kaydığı gösterilmektedir. Ayrıca genomik, 

transkriptomik ve immün belirteçlere dayalı kișiselleștirilmiș tedavi stratejilerinin 

hem tedavi yanıtını artırma hem de uzun dönem komplikasyonları azaltma potansi-

yeline sahip olduğu vurgulanmaktadır.(17)
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ile çevresel maruziyetlerin etkileșimi sonucu ortaya çıkan, kronik ve heterojen 

seyirli hastalıklar grubudur. (Șekil 1) İBH patogenezi çok faktörlüdür ve hastalığın 

ortaya çıkıșına yol açan mekanizmalar halen tam olarak tanımlanamamıștır.(1)

İnflamatuvar bağırsak hastalığının patogenezinin temelini genetik yatkınlık 

zemininde gelișen ve bağırsak mikrobiyotasına karșı ortaya çıkan uygunsuz ve 

süreğen bir bağıșıklık yanıtı olușturmaktadır.

GENETİK

İnflamatuvar bağırsak hastalığının (İBH) bașlangıcında genetik bir bileșenin varlığı 

güçlü biçimde ortaya konmuștur. Aile çalıșmalarına bakıldığında Crohn hastalığın-

me ve metabolik etkiler yoluyla uzun dönemli etkiler olușturduğu belirtilmektedir. 
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ler ve hava kirliliği gibi faktörlerin İBH riskini artırdığına dair güçlü gözlemsel kanıtlar 

sunulmaktadır. Buna karșılık emzirme, erken ve çeșitli besin tanıtımı, yeșil alan ve 
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koruyucu etki gösterebileceği ifade edilmektedir.(15)
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ziyade, mikrobiyal çeșitliliğin azalması, fonksiyonel kapasitenin bozulması ve 

konak-mikrop etkileșimlerinin değișmesinin hastalığın gelișiminde belirleyici 

olduğunu göstermektedir. Özellikle kısa zincirli yağ asidi üreten bakterilerin kaybı 
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mikobiyom) de İBH patogenezine katkı sağladığı, bunun mikrobiyota kavramının 

birden fazla biyolojik bileșeni içeren mikrobiyal ekosistem olarak ele alınması 

gerektiğini ortaya koymuștur. Ayrıca mikrobiyota kaynaklı metabolitlerin, konak 

bağıșıklık yanıtını ve inflamatuvar yolları doğrudan modüle edebildiği gösterilmiș; 

bu durum mikrobiyotayı potansiyel bir biyobelirteç ve tedavi hedefi haline getirmiș-

tir. Bununla birlikte, mikrobiyota değișikliklerinin neden mi sonuç mu olduğu halen 

net değildir ve mevcut bilgiler, klinik uygulamaya geçmeden önce nedensellik, 

standartizasyon ve uzun dönem etkiler açısından daha ileri çalıșmalara ihtiyaç 

olduğunu göstermektedir.(16)
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ve ilaç yan etkilerini öngörmede yararlı olabilir; ancak bugün için çoğu rutin klinik 

kullanım yerine araștırma aracı niteliğindedir.(7)

ÇEVRESEL FAKTÖRLER 

İnflamatuvar bağırsak hastalığının olușumunda rol oynayan, açıkça tanımlanmıș 

yatkınlık genleri mevcuttur. Bununla birlikte, genetik faktör hastalığın ortaya çıkıșını 

tamamen açıklamamaktadır.

Sigara kullanımı, inflamatuvar bağırsak hastalıkları açısından hastalık tipine özgü 

farklı etkiler göstermektedir. Sigara içmenin Crohn hastalığının gelișimini ve klinik 

seyrini olumsuz yönde etkileyen bir risk faktörü olduğu; buna karșılık ülseratif kolitin 

ortaya çıkıșına karșı kısmen koruyucu bir rol oynadığı kabul edilmektedir.(8)

Fiziksel aktivite, Crohn hastalığı riskinde azalma ile ilișkili bulunmuș; ülseratif kolit 

için benzer bir ilișki gösterilememiștir.(9)

Diyetin İBH yönetimindeki rolü beslenme ihtiyaçlarına göre ayarlamanın ötesine 

geçerek hastalık aktivitesini ve komplikasyonlarını etkilemek için bir tedavi yöntemi 

olarak uygulanmaktadır. Diyet müdahalelerine ilișkin kanıtların çoğu düșük kalitede 

olup, endoskopik, radyolojik veya biyokimyasal sonuç noktalarını veya yanıtın 

kalıcılığını ölçen az sayıda çalıșma mevcuttur. Bu nedenle, diyet tedavilerini tedavi 

algoritmalarına yerleștirmek zordur. Diyet müdahalesini genellikle tıbbi tedavi ile 

birlikte değerlendirmek uygundur. İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında diyet artık 

yalnızca beslenme desteği değil hastalık seyrini etkileyebilen terapötik bir araç 

olarak kabul edilmektedir. Özellikle ultra-ișlenmiș gıdalar ve bazı katkı maddeleri 

bağırsak mikrobiyotası disbiyozisi ve epitel bariyer bozukluğu üzerinden İBH etyopa-

togenezine katkıda bulunabilir. Crohn hastalığında sürekli enteral beslenme ve 

Crohn dıșlama diyeti ile kısmi enteral beslenme kombinasyonu hafif-orta hastalıkta 

remisyon indüksiyonu için etkili yaklașımlar olarak öne çıkmaktadır. Ülseratif kolitte 

ise enteral diyetlerin indüksiyonda yeri yoktur; buna karșın Akdeniz tipi beslenme, 

medikal tedaviye ek olarak remisyonun sürdürülmesinde faydalı olabilir. Birçok 

popüler diyet yaklașımı (spesifik karbonhidrat diyeti, düșük FODMAP diyeti, glüten-

siz diyet) için yeterli kanıt bulunmadığından rutin öneri yapılmamaktadır. Bu neden-

le, diyet müdahalelerinin İBH konusunda deneyimli diyetisyen eșliğinde bireyselleș-

tirilmiș ve kanıta dayalı șekilde uygulanması esastır.(10)
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Antibiyotik kullanımı İBH ile ilișkilendirilse de bunun nedensel bir ilișki olup olmadığı 

belirsizdir. Yaklașık 24.000 hastayı kapsayan bir olgu kontrol çalıșmasında, 

antibiyotik kullanımı ile ÜK ve CH gelișimi arasında potansiyel sıklığa bağlı bir ilișki 

olduğu, antibiyotiklere, özellikle de geniș spektrumlu antibiyotiklere daha yüksek 

maruz kalmanın, artan İBH tanısı riskiyle ilișkili olduğu gösterilmiștir.(11)

NSAİİ’ler, İBH etyopatogenezinde biyolojik olarak olası ancak kanıt düzeyi sınırlı bir 

risk faktörü olarak kabul edilmekte; özellikle gereksiz ve yoğun kullanımdan kaçınıl-

ması önerilmektedir.(12) 

Oral kontraseptifler ve diğer hormonal ilaçlar, inflamatuvar bağırsak hastalığı olan 

kadınlarda genel olarak kontrendike değildir ve çoğu hastada kontraseptif etkinlik-

lerinin azaldığına dair güçlü kanıt bulunmamaktadır. Epidemiyolojik çalıșmalarda 

oral kontraseptif kullanımı ile İBH gelișimi arasında zayıf-orta düzeyde bir ilișki 

bildirilmiș olsa da, bu ilișkinin nedensel olmadığı ve sigara gibi karıștırıcı faktörler-

den etkilendiği vurgulanmaktadır. Hormonal ilaçlar İBH etyopatogenezinde ikincil 

ve zayıf bir çevresel faktör olarak görülmekte; klinikte esas sorun, yanlıș inanıșlar 

nedeniyle ortaya çıkan gereksiz kontrasepsiyon kısıtlamalarıdır.(13)

Yeni tanı almıș İBH hastalarında anksiyete ve/veya depresyon belirtilerinin tanı 

anında oldukça yaygın olduğu gösterilmiștir. Hastaların yaklașık %39’u tanı sırasın-

da klinik olarak anlamlı anksiyete veya depresyon semptomları bildirmiștir. Bu 

psikolojik belirtilerin varlığı, hastalık tipi, yaygınlığı veya fenotipi gibi hastalığa özgü 

inflamatuvar özelliklerden bağımsızdır. Ayrıca tanıdan önceki 12 ay içinde yașanan 

stresli yașam olayları ve semptomların uzun süre tanı almadan devam etmesi de 

risk artıșı ile ilișkilidir. Bu bulgular psikolojik bozuklukların yalnızca hastalığın 

sonuçları olmadığını, tanı anından itibaren mevcut olan gerçek bağırsak-beyin 

ekseni etkilerini desteklediğini ve İBH’da psikososyal yaklașımın önemini vurgula-

maktadır.(14)

Erken yașam döneminin (gebelikten erken çocukluğa kadar geçen süre) inflamatu-

var bağırsak hastalığı riskini șekillendiren kritik bir pencere olduğunu vurgulamak-

tadır. Prenatal ve erken postnatal dönemdeki maruziyetlerin, özellikle bağırsak 

mikrobiyotasının yerleșimi, bağıșıklık sisteminin olgunlașması, epigenetik düzenle-

tedir. TNF-alfa, interlökin-6, interlökin-12/23 ve interlökin-17 eksenleri hem 

hastalık aktivitesinin sürdürülmesinde hem de doku hasarında merkezi rol 

oynamaktadır. Kronik inflamasyonun yol açtığı oksidatif stres ve hücresel yașlanma 

mukozal iyileșmeyi bozarak fibrozis ve kolit ilișkili kolorektal kanser riskini artıran 

ortak bir mekanizma olarak tanımlanmaktadır. Bu moleküler bilgiler doğrultusunda 

tedavi yaklașımının, geniș immün baskılama yerine spesifik immün yolakları hedef-

leyen biyolojik ve küçük moleküllere kaydığı gösterilmektedir. Ayrıca genomik, 

transkriptomik ve immün belirteçlere dayalı kișiselleștirilmiș tedavi stratejilerinin 

hem tedavi yanıtını artırma hem de uzun dönem komplikasyonları azaltma potansi-

yeline sahip olduğu vurgulanmaktadır.(17)
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Crohn hastalığı (CH) ve ülseratif koliti (ÜK) kapsayan inflamatuvar bağırsak 

hastalıkları (İBH), genetik yatkınlık zemininde gelișen; bağıșıklık sisteminin uygun-

suz aktivasyonu, bağırsak mikrobiyotasındaki yapısal ve fonksiyonel değișiklikler 

ile çevresel maruziyetlerin etkileșimi sonucu ortaya çıkan, kronik ve heterojen 

seyirli hastalıklar grubudur. (Șekil 1) İBH patogenezi çok faktörlüdür ve hastalığın 

ortaya çıkıșına yol açan mekanizmalar halen tam olarak tanımlanamamıștır.(1)

İnflamatuvar bağırsak hastalığının patogenezinin temelini genetik yatkınlık 

zemininde gelișen ve bağırsak mikrobiyotasına karșı ortaya çıkan uygunsuz ve 

süreğen bir bağıșıklık yanıtı olușturmaktadır.

GENETİK

İnflamatuvar bağırsak hastalığının (İBH) bașlangıcında genetik bir bileșenin varlığı 

güçlü biçimde ortaya konmuștur. Aile çalıșmalarına bakıldığında Crohn hastalığın-
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me ve metabolik etkiler yoluyla uzun dönemli etkiler olușturduğu belirtilmektedir. 

İn utero ve erken çocuklukta antibiyotik kullanımı, sigara dumanı, çevresel kirletici-

ler ve hava kirliliği gibi faktörlerin İBH riskini artırdığına dair güçlü gözlemsel kanıtlar 

sunulmaktadır. Buna karșılık emzirme, erken ve çeșitli besin tanıtımı, yeșil alan ve 

hayvan teması gibi maruziyetlerin mikrobiyal çeșitliliği destekleyerek potansiyel 

koruyucu etki gösterebileceği ifade edilmektedir.(15)

MİKROBİYOTA

İnflamatuvar bağırsak hastalığının etyopatogenezinde bağırsak mikrobiyotası, 

genetik yatkınlık ve çevresel faktörler arasında merkezi bir arayüz olarak kabul 

edilmektedir. Güncel veriler İBH’da yalnızca belirli mikroorganizmaların varlığından 

ziyade, mikrobiyal çeșitliliğin azalması, fonksiyonel kapasitenin bozulması ve 

konak-mikrop etkileșimlerinin değișmesinin hastalığın gelișiminde belirleyici 

olduğunu göstermektedir. Özellikle kısa zincirli yağ asidi üreten bakterilerin kaybı 

epitel bariyer bütünlüğünün zayıflaması ve uygunsuz mukozal bağıșıklık aktivasyo-

nu ile ilișkilidir. Son yıllarda bakteri dıșındaki mikrobiyal bileșenlerin (virom ve 

mikobiyom) de İBH patogenezine katkı sağladığı, bunun mikrobiyota kavramının 

birden fazla biyolojik bileșeni içeren mikrobiyal ekosistem olarak ele alınması 

gerektiğini ortaya koymuștur. Ayrıca mikrobiyota kaynaklı metabolitlerin, konak 

bağıșıklık yanıtını ve inflamatuvar yolları doğrudan modüle edebildiği gösterilmiș; 

bu durum mikrobiyotayı potansiyel bir biyobelirteç ve tedavi hedefi haline getirmiș-

tir. Bununla birlikte, mikrobiyota değișikliklerinin neden mi sonuç mu olduğu halen 

net değildir ve mevcut bilgiler, klinik uygulamaya geçmeden önce nedensellik, 

standartizasyon ve uzun dönem etkiler açısından daha ileri çalıșmalara ihtiyaç 

olduğunu göstermektedir.(16)

İMMÜN SİSTEM
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İn utero ve erken çocuklukta antibiyotik kullanımı, sigara dumanı, çevresel kirletici-

ler ve hava kirliliği gibi faktörlerin İBH riskini artırdığına dair güçlü gözlemsel kanıtlar 

sunulmaktadır. Buna karșılık emzirme, erken ve çeșitli besin tanıtımı, yeșil alan ve 

hayvan teması gibi maruziyetlerin mikrobiyal çeșitliliği destekleyerek potansiyel 

koruyucu etki gösterebileceği ifade edilmektedir.(15)

MİKROBİYOTA

İnflamatuvar bağırsak hastalığının etyopatogenezinde bağırsak mikrobiyotası, 

genetik yatkınlık ve çevresel faktörler arasında merkezi bir arayüz olarak kabul 

edilmektedir. Güncel veriler İBH’da yalnızca belirli mikroorganizmaların varlığından 

ziyade, mikrobiyal çeșitliliğin azalması, fonksiyonel kapasitenin bozulması ve 

konak-mikrop etkileșimlerinin değișmesinin hastalığın gelișiminde belirleyici 

olduğunu göstermektedir. Özellikle kısa zincirli yağ asidi üreten bakterilerin kaybı 

epitel bariyer bütünlüğünün zayıflaması ve uygunsuz mukozal bağıșıklık aktivasyo-

nu ile ilișkilidir. Son yıllarda bakteri dıșındaki mikrobiyal bileșenlerin (virom ve 

mikobiyom) de İBH patogenezine katkı sağladığı, bunun mikrobiyota kavramının 

birden fazla biyolojik bileșeni içeren mikrobiyal ekosistem olarak ele alınması 

gerektiğini ortaya koymuștur. Ayrıca mikrobiyota kaynaklı metabolitlerin, konak 

bağıșıklık yanıtını ve inflamatuvar yolları doğrudan modüle edebildiği gösterilmiș; 

bu durum mikrobiyotayı potansiyel bir biyobelirteç ve tedavi hedefi haline getirmiș-

tir. Bununla birlikte, mikrobiyota değișikliklerinin neden mi sonuç mu olduğu halen 

net değildir ve mevcut bilgiler, klinik uygulamaya geçmeden önce nedensellik, 

standartizasyon ve uzun dönem etkiler açısından daha ileri çalıșmalara ihtiyaç 

olduğunu göstermektedir.(16)

İMMÜN SİSTEM

İnflamatuvar bağırsak hastalığının temelinde düzensiz ve süreğen bir immün 

yanıtın, bunun genetik yatkınlık, çevresel tetikleyiciler ve mikrobiyota değișiklikleriy-

le birlikte șekillendiği vurgulanmaktadır. Crohn hastalığında ağırlıklı olarak Th1/T-

h17 aracılı, ülseratif kolitte ise daha çok Th2-benzeri immün yanıtların ön planda 

olduğu; tüm olgularda ortak noktanın sitokin aracılı inflamasyon olduğu belirtilmek-

da %1,5 ile %28 arasında ve Ülseratif kolitte %1,5 ile %24 arasında pozitif aile 

öyküsü rapor edilmiștir.(2-4) Bugüne kadar gerçekleștirilen genom ilișkilendirme 

çalıșmaları (genome-wide association studies [GWAS]) ise İBH ile ilișkili yaklașık 

250 genetik lokusu tanımlamıștır.(5) Tarihsel olarak birçok genin İBH riskinin 

artmasıyla bağlantılı olduğu bilinmektedir. Nükleotid Bağlayıcı Oligomerizasyon 

Alanı İçeren 2 (NOD2) Crohn hastalığı için bir risk faktörü olarak tanımlanan ilk 

gendir. Crohn hastalığında NOD2 mutasyon sıklığı popülasyonlar arasında 

değișmekle birlikte Türkiye’de 2006 yılında yapılan bir çalıșmada mutasyon sıklığı 

%10,7 bulunmuștur.(6)

Bugüne kadar çok sayıda genetik lokus tanımlanmıș olup özellikle NOD2, IL23R 

ve ATG16L1 gibi genler doğuștan gelen bağıșıklık ve epitel bariyer düzenlenme-

sinde rol oynar. Bu genetik varyantlar hastalığın biyolojisini anlamada önemli olsa 

da, tek bașına tanısal kullanım için yeterince yaygın veya belirleyici değildir. Bazı 

varyantlar hastalık fenotipiyle ilișkilidir; örneğin NOD2 varyantları ileal tutulum, 

stenozan ve penetran seyir, erken bașlangıç ve cerrahi gereksinimi ile ilișkili 

bulunmuștur. Ayrıca genetik testler gelecekte hastalık davranıșını, tedavi yanıtını 

ve ilaç yan etkilerini öngörmede yararlı olabilir; ancak bugün için çoğu rutin klinik 

kullanım yerine araștırma aracı niteliğindedir.(7)

ÇEVRESEL FAKTÖRLER 

İnflamatuvar bağırsak hastalığının olușumunda rol oynayan, açıkça tanımlanmıș 

yatkınlık genleri mevcuttur. Bununla birlikte, genetik faktör hastalığın ortaya çıkıșını 

tamamen açıklamamaktadır.

Sigara kullanımı, inflamatuvar bağırsak hastalıkları açısından hastalık tipine özgü 

farklı etkiler göstermektedir. Sigara içmenin Crohn hastalığının gelișimini ve klinik 

seyrini olumsuz yönde etkileyen bir risk faktörü olduğu; buna karșılık ülseratif kolitin 

ortaya çıkıșına karșı kısmen koruyucu bir rol oynadığı kabul edilmektedir.(8)

Fiziksel aktivite, Crohn hastalığı riskinde azalma ile ilișkili bulunmuș; ülseratif kolit 

için benzer bir ilișki gösterilememiștir.(9)

Diyetin İBH yönetimindeki rolü beslenme ihtiyaçlarına göre ayarlamanın ötesine 

geçerek hastalık aktivitesini ve komplikasyonlarını etkilemek için bir tedavi yöntemi 

olarak uygulanmaktadır. Diyet müdahalelerine ilișkin kanıtların çoğu düșük kalitede 

olup, endoskopik, radyolojik veya biyokimyasal sonuç noktalarını veya yanıtın 

kalıcılığını ölçen az sayıda çalıșma mevcuttur. Bu nedenle, diyet tedavilerini tedavi 

algoritmalarına yerleștirmek zordur. Diyet müdahalesini genellikle tıbbi tedavi ile 

birlikte değerlendirmek uygundur. İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında diyet artık 

yalnızca beslenme desteği değil hastalık seyrini etkileyebilen terapötik bir araç 

olarak kabul edilmektedir. Özellikle ultra-ișlenmiș gıdalar ve bazı katkı maddeleri 

bağırsak mikrobiyotası disbiyozisi ve epitel bariyer bozukluğu üzerinden İBH etyopa-

togenezine katkıda bulunabilir. Crohn hastalığında sürekli enteral beslenme ve 

Crohn dıșlama diyeti ile kısmi enteral beslenme kombinasyonu hafif-orta hastalıkta 

remisyon indüksiyonu için etkili yaklașımlar olarak öne çıkmaktadır. Ülseratif kolitte 

ise enteral diyetlerin indüksiyonda yeri yoktur; buna karșın Akdeniz tipi beslenme, 

medikal tedaviye ek olarak remisyonun sürdürülmesinde faydalı olabilir. Birçok 

popüler diyet yaklașımı (spesifik karbonhidrat diyeti, düșük FODMAP diyeti, glüten-

siz diyet) için yeterli kanıt bulunmadığından rutin öneri yapılmamaktadır. Bu neden-

le, diyet müdahalelerinin İBH konusunda deneyimli diyetisyen eșliğinde bireyselleș-

tirilmiș ve kanıta dayalı șekilde uygulanması esastır.(10)

Antibiyotik kullanımı İBH ile ilișkilendirilse de bunun nedensel bir ilișki olup olmadığı 

belirsizdir. Yaklașık 24.000 hastayı kapsayan bir olgu kontrol çalıșmasında, 

antibiyotik kullanımı ile ÜK ve CH gelișimi arasında potansiyel sıklığa bağlı bir ilișki 

olduğu, antibiyotiklere, özellikle de geniș spektrumlu antibiyotiklere daha yüksek 

maruz kalmanın, artan İBH tanısı riskiyle ilișkili olduğu gösterilmiștir.(11)

NSAİİ’ler, İBH etyopatogenezinde biyolojik olarak olası ancak kanıt düzeyi sınırlı bir 

risk faktörü olarak kabul edilmekte; özellikle gereksiz ve yoğun kullanımdan kaçınıl-

ması önerilmektedir.(12) 

Oral kontraseptifler ve diğer hormonal ilaçlar, inflamatuvar bağırsak hastalığı olan 

kadınlarda genel olarak kontrendike değildir ve çoğu hastada kontraseptif etkinlik-

lerinin azaldığına dair güçlü kanıt bulunmamaktadır. Epidemiyolojik çalıșmalarda 

oral kontraseptif kullanımı ile İBH gelișimi arasında zayıf-orta düzeyde bir ilișki 

bildirilmiș olsa da, bu ilișkinin nedensel olmadığı ve sigara gibi karıștırıcı faktörler-

den etkilendiği vurgulanmaktadır. Hormonal ilaçlar İBH etyopatogenezinde ikincil 

ve zayıf bir çevresel faktör olarak görülmekte; klinikte esas sorun, yanlıș inanıșlar 

nedeniyle ortaya çıkan gereksiz kontrasepsiyon kısıtlamalarıdır.(13)

Yeni tanı almıș İBH hastalarında anksiyete ve/veya depresyon belirtilerinin tanı 

anında oldukça yaygın olduğu gösterilmiștir. Hastaların yaklașık %39’u tanı sırasın-

da klinik olarak anlamlı anksiyete veya depresyon semptomları bildirmiștir. Bu 

psikolojik belirtilerin varlığı, hastalık tipi, yaygınlığı veya fenotipi gibi hastalığa özgü 

inflamatuvar özelliklerden bağımsızdır. Ayrıca tanıdan önceki 12 ay içinde yașanan 

stresli yașam olayları ve semptomların uzun süre tanı almadan devam etmesi de 

risk artıșı ile ilișkilidir. Bu bulgular psikolojik bozuklukların yalnızca hastalığın 

sonuçları olmadığını, tanı anından itibaren mevcut olan gerçek bağırsak-beyin 

ekseni etkilerini desteklediğini ve İBH’da psikososyal yaklașımın önemini vurgula-

maktadır.(14)

Erken yașam döneminin (gebelikten erken çocukluğa kadar geçen süre) inflamatu-

var bağırsak hastalığı riskini șekillendiren kritik bir pencere olduğunu vurgulamak-

tadır. Prenatal ve erken postnatal dönemdeki maruziyetlerin, özellikle bağırsak 

mikrobiyotasının yerleșimi, bağıșıklık sisteminin olgunlașması, epigenetik düzenle-
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tedir. TNF-alfa, interlökin-6, interlökin-12/23 ve interlökin-17 eksenleri hem 

hastalık aktivitesinin sürdürülmesinde hem de doku hasarında merkezi rol 

oynamaktadır. Kronik inflamasyonun yol açtığı oksidatif stres ve hücresel yașlanma 

mukozal iyileșmeyi bozarak fibrozis ve kolit ilișkili kolorektal kanser riskini artıran 

ortak bir mekanizma olarak tanımlanmaktadır. Bu moleküler bilgiler doğrultusunda 

tedavi yaklașımının, geniș immün baskılama yerine spesifik immün yolakları hedef-

leyen biyolojik ve küçük moleküllere kaydığı gösterilmektedir. Ayrıca genomik, 

transkriptomik ve immün belirteçlere dayalı kișiselleștirilmiș tedavi stratejilerinin 

hem tedavi yanıtını artırma hem de uzun dönem komplikasyonları azaltma potansi-

yeline sahip olduğu vurgulanmaktadır.(17)
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Crohn Hastalığında Endoskopik Bulgular: 

• Devamlılık göstermeyen segmental tutulum, aftöz erozyonlar, stellat, linear ya 

da ayrı ülserler, mukozal ödem, kaldırım tașı görünümü ve lümende daralmadır.

• Üst gastrointestinal semptomları olanlarda ve eșlik eden çölyak hastalığı șüphe-

sinde özofagogastroskopi yapılmalıdır.

• VKE’de en az üç intestinal ülserin varlığı, hastanın testten önce en az 1 ay boyunca 

nonsteroid antiinflamatuvar ilaç [NSAİİ] kullanmamıș olması koșuluyla, yüksek 

oranda CH tanısını düșündürür.

• VKE için kontrendikasyonlar gastrointestinal obstrüksiyon, striktürler ve yutma 

bozukluklarını içerir.
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Laboratuvar
Her ne kadar laboratuvar testlerinin İBH’da tamamen normal olması beklenen bir 

bulgu değilse de normal saptanabilir.

ENDOSKOPİK TANI

Konvansiyonel İleokolonoskopi
İBH’nın tanısal değerlendirmesinde ileokolonoskopi ile hastalık morfolojisi ve șiddeti 

değerlendirilmelidir. Hiçbir endoskopik bulgu CH veya ÜK için spesifik değildir.(2) 

Kolonoskopik inceleme patolojik mukozal alanlardan biyopsi alınması ve histolojik 

- gereğinde mikrobiyolojik inceleme avantajı da sağlar.

Ülseratif Kolitte Endoskopik Bulgular:

• Ülseratif kolitin deskriptif özelliği, anorektal bileșkeden bașlayan ve tüm kolon 

boyunca devam eden simetrik ve devamlı inflamasyondur. Erken endoskopik 

bulgular; mukozal eritem ve ödem, normal vasküler paternin azalması veya 

kaybıdır. İnflamasyon arttıkça, mukoza granüler ve kırılgan hale gelir; ülseras-

yonlarla ilișkili sarı-kahverengi mukopürülan eksudayla kaplı, spontan kanamalı 

olabilir.

• Sigmoidoskopi ile sınırlı inceleme özellikle akut șiddetli kolit durumunda veya 

tedavi yanıtının șüpheli olduğu durumlarda histolojik değerlendirmeyle birlikte 

hastalık aktivitesini saptamak ve CMV enfeksiyonunu dıșlamak için de fayda 

sağlar. CMV çoğu zaman ancak ciddi immunsupresif durumlarda (kemik iliği 

transplantasyonu gibi) patojen olarak bulunur. Sigmoidoskopiyle tanı konulan 

(akut ciddi kolit) hastalarda hastalık yaygınlığını değerlendirmek ve CH’yi 

dıșlamak için aktif inflamasyon kontrol altına alındıktan sonra tam kolonoskopi 

yapılmalıdır.

• İleo-çekal valvin tanımlanması ve terminal ileum entübasyonu gereklidir ancak 

endoskopik olarak normal görünen terminal ileumdan biyopsi alınması öneril-

mez.

• Uzun süreli ülseratif kolitte görülebilen inflamatuvar psödopolipler en sık sigmoid 

kolonda görülür. Aktif hastalıkta ülserasyonların arasında inflame, rejenere olan 

epitelden gelișir ve tedaviyle gerilemez.

Enteroskopi
• Crohn hastalığından șüphelenildiğinde tanı anında tüm hastalarda ince barsağın 

değerlendirilmesi (intestinal ultrasonografi, oral-IV kontrastlı BT, MR enterografi 

ve/veya video kapsül endoskopi (VKE), enteroskopi) önerilmektedir.(2,6) MR 

enterografide teknik çekim kalitesinin önemli olduğu unutulmamalıdır, tecrübe-

nin kısıtlı olduğu merkezlerde kesitsel değerlendirme için oral-IV kontrastlı batın 

BT önerilir.

• Çift balon enteroskopi; ince bağırsak mukozasının direkt görüntülenmesine, 

biyopsi alımına ve terapötik ișlemlere olanak sağlar. Deneyimli merkezlerde 

tanısal gücü %80’e kadar çıkmaktayken, komplikasyon oranı %1.2-1.6 oranın-

da saptanmıștır. VKE veya çift balon enteroskopi ancak kolonoskopi ve gastros-

kopi ile açıklanamayan, jejunal -ileal anslarda lokalize bulgular varlığında tercih 

edilir. Kapsül enteroskopi öncesi herhangi bir obstrüksiyon olmadığı teyit 

edilmelidir.

Radyolojik Tanı Yöntemleri

Ayakta Direkt Grafi

• Hastalar, ciddi ülseratif kolitte düz batın grafisiyle toksik megakolon açısından 

değerlendirilmelidir. Düz grafi ayrıca perforasyona ișaret eden serbest havayı 

saptayabilir ve özellikle yüksek doz glukokortikoid tedavisi altında perforasyon 

bulgularının maskelenebileceği akut șiddetli ülseratif kolit hastalarının günlük 

izleminde yararlıdır.

Ultrasonografi (USG)

• Transabdominal ultrasonografi temel olarak karın ağrısının diğer sebeplerini 

(biliyer ya da jinekolojik patolojiler) dıșlamak için kullanılsa da lüminal Crohn 

hastalığının aktivitesini değerlendirmek için de kullanılabilir.

• İntestinal USG aynı zamanda ülseratif kolit ve Crohn hastalığında takipte de 

önemlidir(7). Endoskopik / rektal / perineal ultrasonografinin, CH’yi, ülseratif 

kolitten ayrım için faydası ancak perianal hastalığın değerlendirilmesiyle 

sınırlıdır.

Bilgisayarlı Tomografi (BT) ve Manyetik Rezonans Görüntüleme (MRI)

• CH’de, MRI ve BT enterografi, endoskopiyi tamamlayıcıdır ve artan I.V kontrast 

tutulumuna dayanarak inflamasyonu, duvar kalınlığını, obstrüksiyonu ve fistülizan 

Crohn hastalığın derecesinin ve yayılımının incelenmesine olanak sağlar.

• Standart BT mukozal ayrıntıları göstermez ve genellikle hastalığın bașlangıcında 

normal görünür. Oral - IV kontrastlı BT enterografiyse, ekstraluminal özelliklerle 

birlikte mukozal kontrastlanma değișikliklerinin değerlendirilmesine olanak 

sağlar.

• Pelvik/anal MRI; șüpheli pelvik, perirektal ya da perianal abse değerlendirmesin-

de ve Crohn hastalığında fistülü saptamak için tercih edilen görüntüleme 

yöntemidir.

• BT enterografinin Crohn hastalığı tanısında duyarlılığı %82, spesifitesi 

%89’dur.(6)

PATOLOJİK TANI
• Enfeksiyöz etiyolojilerin ve akut patolojilerin İBH’dan ayrımı genellikle korunmuș 

kript mimarisi ve nötorfilik akut inflamasyon ile karakterize edilir, ancak çok 

erken inflamatuvar bağırsak hastalığında da kript yapısı korunmuș olabilir, akut 

alevlenme sırasında nötrofilik eozinofilik inflamasyon bulguları izlenebilir. Üç-dört 

hafta üzerindeki akut bașlangıçlı her mukozal inflamasyon, artık lenfosit ağırlıklı 

bir lamina propria gösterirken, 8 hafta ve üzeri bir süreçte kript distorsiyonu gibi 

kript mimarisinde bozulma ortaya çıkacağı hatırlanmalı ve İBH hariç sıklıkla kanlı 

kolonik diyarenin arkasında yatabilecek tüm akut nedenlerin 3-4 hafta içerisinde 

kendiliğinden iyileșeceğinin hatırlanması yol göstericidir. 

• İBH tanısının klinik, endoskopik bulguların birlikte değerlendirilmesiyle konuldu-

ğu ve patolojinin bunu destekleyici niteliğe sahip olduğu, tek bir tanı koydurucu 

patolojik özellik olmadığı unutulmamalıdır.

Gizem Dağcı, Filiz Akyüz
İstanbul Üniversitesi, İstanbul Tıp Fakültesi, Gastroentereloji Bilim Dalı

Klinik ve Biyokimyasal Tanı
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı (İBH) tanısını tek bașına koyabilecek semptom, bulgu 

ya da tanısal test yoktur. Tanı; klinik tablonun radyolojik, endoskopik, biyokimyasal ve 

patolojik bulgular ıșığında bütüncül olarak değerlendirilmesiyle konulur. İlk değerlen-

dirme anamnezi, fizik muayeneyi ve temel laboratuvar testlerini içerir. İkinci așamada 

tanıyı netleștirmek ve hastalığı değerlendirmek için endoskopi ve görüntüleme 

yöntemlerinden yararlanılır.

Anamnez ve Fizik Muayene

Anamnez • Seyahat öyküsü
 • İlaçlar (antibiyotikler ve NSAİİ)
 • Apendektomi öyküsü
 • Diyet
 • Cinsel tercih
 • Sigara
 • Yakın dönemde gastroenterit
 • Ailede İBH öyküsü
 • Cerrahi öyküsü - perianal girișim öyküsü
 • Gastrointestinal kanser
 • Semptom süresi (>4 hafta kanlı kolonik diyare ve akut faz
  yüksekliği ile komorbidite hikayesi büyük oranda İBH ile ilișkili
  koliti diğer kolitlerden (infektif, iskemik, AİHK, radyasyon) bu
  sürede spontan kaybolması ile ayrılır.)
Gastrointestinal • Karın ağrısı, günlük dıșkılama sayısı, noktürnal dıșkılama 
Sorgulama  ihtiyacı, konstipasyon, acil dıșkılama ihtiyacı (urgency), kanlı
  dıșkılama, tenesmus, fekal inkontinans, perianal akıntı,
  perianal fissür-fistül öyküsü
Sistem Sorgusu • Kilo kaybı, ateș
 • Eklem, göz, ağız, cilt tutulumu
Fizik Muayene • Perianal abse, komplike fistül gibi ekstraintestinal tutulumlar
 • Ateș (Hastalık veya süpüratif komplikasyonla ilișkili olabilir.)
 • Batın muayenesi (obstrüksiyon, hassasiyet, distansiyon ve kitle)

Tablo 1. İnflamatuvar Bağırsak Hastalıklarında Semptomlar ve Fizik Muayene

İBH’DA SEMPTOMLAR VE FİZİK MUAYENE



Crohn Hastalığında Endoskopik Bulgular: 

• Devamlılık göstermeyen segmental tutulum, aftöz erozyonlar, stellat, linear ya 

da ayrı ülserler, mukozal ödem, kaldırım tașı görünümü ve lümende daralmadır.

• Üst gastrointestinal semptomları olanlarda ve eșlik eden çölyak hastalığı șüphe-

sinde özofagogastroskopi yapılmalıdır.

• VKE’de en az üç intestinal ülserin varlığı, hastanın testten önce en az 1 ay boyunca 

nonsteroid antiinflamatuvar ilaç [NSAİİ] kullanmamıș olması koșuluyla, yüksek 

oranda CH tanısını düșündürür.

• VKE için kontrendikasyonlar gastrointestinal obstrüksiyon, striktürler ve yutma 

bozukluklarını içerir.

İBH’DA TANISAL YAKLAȘIM
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Laboratuvar
Her ne kadar laboratuvar testlerinin İBH’da tamamen normal olması beklenen bir 

bulgu değilse de normal saptanabilir.

ENDOSKOPİK TANI

Konvansiyonel İleokolonoskopi
İBH’nın tanısal değerlendirmesinde ileokolonoskopi ile hastalık morfolojisi ve șiddeti 

değerlendirilmelidir. Hiçbir endoskopik bulgu CH veya ÜK için spesifik değildir.(2) 

Kolonoskopik inceleme patolojik mukozal alanlardan biyopsi alınması ve histolojik 

- gereğinde mikrobiyolojik inceleme avantajı da sağlar.

Ülseratif Kolitte Endoskopik Bulgular:

• Ülseratif kolitin deskriptif özelliği, anorektal bileșkeden bașlayan ve tüm kolon 

boyunca devam eden simetrik ve devamlı inflamasyondur. Erken endoskopik 

bulgular; mukozal eritem ve ödem, normal vasküler paternin azalması veya 

kaybıdır. İnflamasyon arttıkça, mukoza granüler ve kırılgan hale gelir; ülseras-

yonlarla ilișkili sarı-kahverengi mukopürülan eksudayla kaplı, spontan kanamalı 

olabilir.

• Sigmoidoskopi ile sınırlı inceleme özellikle akut șiddetli kolit durumunda veya 

tedavi yanıtının șüpheli olduğu durumlarda histolojik değerlendirmeyle birlikte 

hastalık aktivitesini saptamak ve CMV enfeksiyonunu dıșlamak için de fayda 

sağlar. CMV çoğu zaman ancak ciddi immunsupresif durumlarda (kemik iliği 

transplantasyonu gibi) patojen olarak bulunur. Sigmoidoskopiyle tanı konulan 

(akut ciddi kolit) hastalarda hastalık yaygınlığını değerlendirmek ve CH’yi 

dıșlamak için aktif inflamasyon kontrol altına alındıktan sonra tam kolonoskopi 

yapılmalıdır.

• İleo-çekal valvin tanımlanması ve terminal ileum entübasyonu gereklidir ancak 

endoskopik olarak normal görünen terminal ileumdan biyopsi alınması öneril-

mez.

• Uzun süreli ülseratif kolitte görülebilen inflamatuvar psödopolipler en sık sigmoid 

kolonda görülür. Aktif hastalıkta ülserasyonların arasında inflame, rejenere olan 

epitelden gelișir ve tedaviyle gerilemez.

Enteroskopi
• Crohn hastalığından șüphelenildiğinde tanı anında tüm hastalarda ince barsağın 

değerlendirilmesi (intestinal ultrasonografi, oral-IV kontrastlı BT, MR enterografi 

ve/veya video kapsül endoskopi (VKE), enteroskopi) önerilmektedir.(2,6) MR 

enterografide teknik çekim kalitesinin önemli olduğu unutulmamalıdır, tecrübe-

nin kısıtlı olduğu merkezlerde kesitsel değerlendirme için oral-IV kontrastlı batın 

BT önerilir.

• Çift balon enteroskopi; ince bağırsak mukozasının direkt görüntülenmesine, 

biyopsi alımına ve terapötik ișlemlere olanak sağlar. Deneyimli merkezlerde 

tanısal gücü %80’e kadar çıkmaktayken, komplikasyon oranı %1.2-1.6 oranın-

da saptanmıștır. VKE veya çift balon enteroskopi ancak kolonoskopi ve gastros-

kopi ile açıklanamayan, jejunal -ileal anslarda lokalize bulgular varlığında tercih 

edilir. Kapsül enteroskopi öncesi herhangi bir obstrüksiyon olmadığı teyit 

edilmelidir.

Radyolojik Tanı Yöntemleri

Ayakta Direkt Grafi

• Hastalar, ciddi ülseratif kolitte düz batın grafisiyle toksik megakolon açısından 

değerlendirilmelidir. Düz grafi ayrıca perforasyona ișaret eden serbest havayı 

saptayabilir ve özellikle yüksek doz glukokortikoid tedavisi altında perforasyon 

bulgularının maskelenebileceği akut șiddetli ülseratif kolit hastalarının günlük 

izleminde yararlıdır.

Ultrasonografi (USG)

• Transabdominal ultrasonografi temel olarak karın ağrısının diğer sebeplerini 

(biliyer ya da jinekolojik patolojiler) dıșlamak için kullanılsa da lüminal Crohn 

hastalığının aktivitesini değerlendirmek için de kullanılabilir.

• İntestinal USG aynı zamanda ülseratif kolit ve Crohn hastalığında takipte de 

önemlidir(7). Endoskopik / rektal / perineal ultrasonografinin, CH’yi, ülseratif 

kolitten ayrım için faydası ancak perianal hastalığın değerlendirilmesiyle 

sınırlıdır.

Bilgisayarlı Tomografi (BT) ve Manyetik Rezonans Görüntüleme (MRI)

• CH’de, MRI ve BT enterografi, endoskopiyi tamamlayıcıdır ve artan I.V kontrast 

tutulumuna dayanarak inflamasyonu, duvar kalınlığını, obstrüksiyonu ve fistülizan 

Crohn hastalığın derecesinin ve yayılımının incelenmesine olanak sağlar.

• Standart BT mukozal ayrıntıları göstermez ve genellikle hastalığın bașlangıcında 

normal görünür. Oral - IV kontrastlı BT enterografiyse, ekstraluminal özelliklerle 

birlikte mukozal kontrastlanma değișikliklerinin değerlendirilmesine olanak 

sağlar.

• Pelvik/anal MRI; șüpheli pelvik, perirektal ya da perianal abse değerlendirmesin-

de ve Crohn hastalığında fistülü saptamak için tercih edilen görüntüleme 

yöntemidir.

• BT enterografinin Crohn hastalığı tanısında duyarlılığı %82, spesifitesi 

%89’dur.(6)

PATOLOJİK TANI
• Enfeksiyöz etiyolojilerin ve akut patolojilerin İBH’dan ayrımı genellikle korunmuș 

kript mimarisi ve nötorfilik akut inflamasyon ile karakterize edilir, ancak çok 

erken inflamatuvar bağırsak hastalığında da kript yapısı korunmuș olabilir, akut 

alevlenme sırasında nötrofilik eozinofilik inflamasyon bulguları izlenebilir. Üç-dört 

hafta üzerindeki akut bașlangıçlı her mukozal inflamasyon, artık lenfosit ağırlıklı 

bir lamina propria gösterirken, 8 hafta ve üzeri bir süreçte kript distorsiyonu gibi 

kript mimarisinde bozulma ortaya çıkacağı hatırlanmalı ve İBH hariç sıklıkla kanlı 

kolonik diyarenin arkasında yatabilecek tüm akut nedenlerin 3-4 hafta içerisinde 

kendiliğinden iyileșeceğinin hatırlanması yol göstericidir. 

• İBH tanısının klinik, endoskopik bulguların birlikte değerlendirilmesiyle konuldu-

ğu ve patolojinin bunu destekleyici niteliğe sahip olduğu, tek bir tanı koydurucu 

patolojik özellik olmadığı unutulmamalıdır.

İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIĞI TANISINDA LABORATUVAR TESTLERİ

Anemi: Demir, folat, B12 eksikliği, kronik hastalık anemisi 
Trombositoz: Reaktif
Lökosit sayısı: Normal/artmıș band formları piyojenik
komplikasyona ya da aktif hastalığa ișaret eder.
Özgün olmayan semptomları olan hastalarda her ne kadar İBH için
özgün olmasa da CRP ve ESH artıșı ileri tetkik gerekliliğine ișaret
edebilir. İBH’da CH’ında veya șiddetli ÜK kliniğinde yüksek akut
faz beklenir. Aftöz ileit veya hafif-orta șiddetli ÜK gibi mukozal
inflamasyonun olduğu durumlarda CRP değerinde hafif yükseklikler
görülebilir (1-3 mg/L)
Karaciğer fonksiyon testleri, elektrolitler, kreatinin, albümin, ferritin,
transferrin satürasyonu, immünglobulin düzeyleri (özellikle genç
hastalarda), anti doku transglutaminaz IgA
Akut kolit kliniğinde, kolonoskopi öncesinde ve taze dıșkı örneğinde;
kültür, ova ve parazit aranması (tercihen PCR), antibiyoterapi/
kemoterapi/ hastane yatıșında C.difficile’nin toxin A/B yapan
formunun gösterilmesi, Entamoeba histolytica trofozoiti açısından
inceleme ise ancak risk içeren coğrafyalarda* veya kontaminasyon
șüphesinde tercihen PCR ile aranmalıdır.
Rutin tanı için kullanıșlı değillerdir ve kolonik tutulumlu Crohn
hastalığından ülseratif koliti ayıramazlar.(2)

Nötrofil granüllerinden salgılanan bir protein olan fekal kalprotektin
[FK], İBH’da aktif mukozal inflamasyonu ortaya koymada ıșık
mikroskopisinden daha hassas bir laboratuvar belirteçtir.
Hastalık aktivitesinin endoskopik indeksleri ile iyi korelasyon gösterir.
Tanı, nüks ve tedaviye yanıt dahil olmak üzere birçok dinamik
değișiklikte yönlendiricidir.
Fakat İBH için spesifik değildir ve her tür intestinal inflamasyonda
yüksek olması beklenebilir.
İBH ile fonksiyonel bağırsak hastalıklarını birbirinden ayıran kesin
bir değer olmasa da FK için150 µg/g sınır değerinde potansiyel
olarak iyi bir tanısal doğruluk elde edilebilir.(3)

Güncel bir çalıșmada; ülseratif Kolitte, FK için 60 µg/g değerinin
Mayo Endoskopik Skoru (MES) 0’dan 1-3’ü ayırmada %97
spesifiteye sahip olduğu gösterilmiștir.(4) 
Öte yandan sağ kolon ve ileo-çekal tutulumlu inflamatuar
aktiviteleri ortaya koymada rölatif daha az duyarlıdır.
Kanlı diyarede FK düzeyleri yüksek saptanacağından
istenmemelidir.(5)

Aktif perianal akıntı varlığında bulaș nedeniyle FK’nın yüksek
çıkabileceği unutulmamalıdır.

Hemogram

C-reaktif protein
(CRP) ve eritrosit
sedimentasyon
hızı (ESH):

Biyokimya

Gaita incelemesi

Serolojik testler(1)

(ASCA ve ANCA)
Fekal
kalprotektin
(FK)

Gizem Dağcı, Filiz Akyüz
İstanbul Üniversitesi, İstanbul Tıp Fakültesi, Gastroentereloji Bilim Dalı

Klinik ve Biyokimyasal Tanı
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı (İBH) tanısını tek bașına koyabilecek semptom, bulgu 

ya da tanısal test yoktur. Tanı; klinik tablonun radyolojik, endoskopik, biyokimyasal ve 

patolojik bulgular ıșığında bütüncül olarak değerlendirilmesiyle konulur. İlk değerlen-

dirme anamnezi, fizik muayeneyi ve temel laboratuvar testlerini içerir. İkinci așamada 

tanıyı netleștirmek ve hastalığı değerlendirmek için endoskopi ve görüntüleme 

yöntemlerinden yararlanılır.

Anamnez ve Fizik Muayene

Tablo 2. İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı Tanısında Laboratuvar Testleri

* (EH için PCR testin yanlıș pozitifliği dikkate alınmalıdır. Ülkemiz EH için bir riskli coğrafya değildir. bkz Ayırıcı tanı bölümü)



Crohn Hastalığında Endoskopik Bulgular: 

• Devamlılık göstermeyen segmental tutulum, aftöz erozyonlar, stellat, linear ya 

da ayrı ülserler, mukozal ödem, kaldırım tașı görünümü ve lümende daralmadır.

• Üst gastrointestinal semptomları olanlarda ve eșlik eden çölyak hastalığı șüphe-

sinde özofagogastroskopi yapılmalıdır.

• VKE’de en az üç intestinal ülserin varlığı, hastanın testten önce en az 1 ay boyunca 

nonsteroid antiinflamatuvar ilaç [NSAİİ] kullanmamıș olması koșuluyla, yüksek 

oranda CH tanısını düșündürür.

• VKE için kontrendikasyonlar gastrointestinal obstrüksiyon, striktürler ve yutma 

bozukluklarını içerir.

İBH’DA TANISAL YAKLAȘIM
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Laboratuvar
Her ne kadar laboratuvar testlerinin İBH’da tamamen normal olması beklenen bir 

bulgu değilse de normal saptanabilir.

ENDOSKOPİK TANI

Konvansiyonel İleokolonoskopi
İBH’nın tanısal değerlendirmesinde ileokolonoskopi ile hastalık morfolojisi ve șiddeti 

değerlendirilmelidir. Hiçbir endoskopik bulgu CH veya ÜK için spesifik değildir.(2) 

Kolonoskopik inceleme patolojik mukozal alanlardan biyopsi alınması ve histolojik 

- gereğinde mikrobiyolojik inceleme avantajı da sağlar.

Ülseratif Kolitte Endoskopik Bulgular:

• Ülseratif kolitin deskriptif özelliği, anorektal bileșkeden bașlayan ve tüm kolon 

boyunca devam eden simetrik ve devamlı inflamasyondur. Erken endoskopik 

bulgular; mukozal eritem ve ödem, normal vasküler paternin azalması veya 

kaybıdır. İnflamasyon arttıkça, mukoza granüler ve kırılgan hale gelir; ülseras-

yonlarla ilișkili sarı-kahverengi mukopürülan eksudayla kaplı, spontan kanamalı 

olabilir.

• Sigmoidoskopi ile sınırlı inceleme özellikle akut șiddetli kolit durumunda veya 

tedavi yanıtının șüpheli olduğu durumlarda histolojik değerlendirmeyle birlikte 

hastalık aktivitesini saptamak ve CMV enfeksiyonunu dıșlamak için de fayda 

sağlar. CMV çoğu zaman ancak ciddi immunsupresif durumlarda (kemik iliği 

transplantasyonu gibi) patojen olarak bulunur. Sigmoidoskopiyle tanı konulan 

(akut ciddi kolit) hastalarda hastalık yaygınlığını değerlendirmek ve CH’yi 

dıșlamak için aktif inflamasyon kontrol altına alındıktan sonra tam kolonoskopi 

yapılmalıdır.

• İleo-çekal valvin tanımlanması ve terminal ileum entübasyonu gereklidir ancak 

endoskopik olarak normal görünen terminal ileumdan biyopsi alınması öneril-

mez.

• Uzun süreli ülseratif kolitte görülebilen inflamatuvar psödopolipler en sık sigmoid 

kolonda görülür. Aktif hastalıkta ülserasyonların arasında inflame, rejenere olan 

epitelden gelișir ve tedaviyle gerilemez.

Enteroskopi
• Crohn hastalığından șüphelenildiğinde tanı anında tüm hastalarda ince barsağın 

değerlendirilmesi (intestinal ultrasonografi, oral-IV kontrastlı BT, MR enterografi 

ve/veya video kapsül endoskopi (VKE), enteroskopi) önerilmektedir.(2,6) MR 

enterografide teknik çekim kalitesinin önemli olduğu unutulmamalıdır, tecrübe-

nin kısıtlı olduğu merkezlerde kesitsel değerlendirme için oral-IV kontrastlı batın 

BT önerilir.

• Çift balon enteroskopi; ince bağırsak mukozasının direkt görüntülenmesine, 

biyopsi alımına ve terapötik ișlemlere olanak sağlar. Deneyimli merkezlerde 

tanısal gücü %80’e kadar çıkmaktayken, komplikasyon oranı %1.2-1.6 oranın-

da saptanmıștır. VKE veya çift balon enteroskopi ancak kolonoskopi ve gastros-

kopi ile açıklanamayan, jejunal -ileal anslarda lokalize bulgular varlığında tercih 

edilir. Kapsül enteroskopi öncesi herhangi bir obstrüksiyon olmadığı teyit 

edilmelidir.

Radyolojik Tanı Yöntemleri

Ayakta Direkt Grafi

• Hastalar, ciddi ülseratif kolitte düz batın grafisiyle toksik megakolon açısından 

değerlendirilmelidir. Düz grafi ayrıca perforasyona ișaret eden serbest havayı 

saptayabilir ve özellikle yüksek doz glukokortikoid tedavisi altında perforasyon 

bulgularının maskelenebileceği akut șiddetli ülseratif kolit hastalarının günlük 

izleminde yararlıdır.

Ultrasonografi (USG)

• Transabdominal ultrasonografi temel olarak karın ağrısının diğer sebeplerini 

(biliyer ya da jinekolojik patolojiler) dıșlamak için kullanılsa da lüminal Crohn 

hastalığının aktivitesini değerlendirmek için de kullanılabilir.

• İntestinal USG aynı zamanda ülseratif kolit ve Crohn hastalığında takipte de 

önemlidir(7). Endoskopik / rektal / perineal ultrasonografinin, CH’yi, ülseratif 

kolitten ayrım için faydası ancak perianal hastalığın değerlendirilmesiyle 

sınırlıdır.

Bilgisayarlı Tomografi (BT) ve Manyetik Rezonans Görüntüleme (MRI)

• CH’de, MRI ve BT enterografi, endoskopiyi tamamlayıcıdır ve artan I.V kontrast 

tutulumuna dayanarak inflamasyonu, duvar kalınlığını, obstrüksiyonu ve fistülizan 

Crohn hastalığın derecesinin ve yayılımının incelenmesine olanak sağlar.

• Standart BT mukozal ayrıntıları göstermez ve genellikle hastalığın bașlangıcında 

normal görünür. Oral - IV kontrastlı BT enterografiyse, ekstraluminal özelliklerle 

birlikte mukozal kontrastlanma değișikliklerinin değerlendirilmesine olanak 

sağlar.

• Pelvik/anal MRI; șüpheli pelvik, perirektal ya da perianal abse değerlendirmesin-

de ve Crohn hastalığında fistülü saptamak için tercih edilen görüntüleme 

yöntemidir.

• BT enterografinin Crohn hastalığı tanısında duyarlılığı %82, spesifitesi 

%89’dur.(6)

PATOLOJİK TANI
• Enfeksiyöz etiyolojilerin ve akut patolojilerin İBH’dan ayrımı genellikle korunmuș 

kript mimarisi ve nötorfilik akut inflamasyon ile karakterize edilir, ancak çok 

erken inflamatuvar bağırsak hastalığında da kript yapısı korunmuș olabilir, akut 

alevlenme sırasında nötrofilik eozinofilik inflamasyon bulguları izlenebilir. Üç-dört 

hafta üzerindeki akut bașlangıçlı her mukozal inflamasyon, artık lenfosit ağırlıklı 

bir lamina propria gösterirken, 8 hafta ve üzeri bir süreçte kript distorsiyonu gibi 

kript mimarisinde bozulma ortaya çıkacağı hatırlanmalı ve İBH hariç sıklıkla kanlı 

kolonik diyarenin arkasında yatabilecek tüm akut nedenlerin 3-4 hafta içerisinde 

kendiliğinden iyileșeceğinin hatırlanması yol göstericidir. 

• İBH tanısının klinik, endoskopik bulguların birlikte değerlendirilmesiyle konuldu-

ğu ve patolojinin bunu destekleyici niteliğe sahip olduğu, tek bir tanı koydurucu 

patolojik özellik olmadığı unutulmamalıdır.

Kardinal Yakınmalar ve Semptomlar: Devamlı ya da tekrarlayan kanlı ve/veya 
mukuslu diyare, ateș, kilo kaybı, acil dıșkılama isteği, fekal inkontinans, tenesmus, kolik 
karakterde karın ağrısı

Fizik Muayene: Ateș, anemi, abdominal hassasiyet, rektal muayene

Öz ve Soygeçmiș: Seyahat öyküsü, ilaçlar, sigara, aile öyküsü, radyoterapi öyküsü 

Laboratuvar: Hemogram, CRP, albümin, transferrin satürasyonu, ferritin, elektrolitler, 
karaciğer fonksiyon testleri, taze dıșkıda; kültür, ova, parazit incelemesi, C.difficile PCR, 
E.histolytica trofozoiti incelemesi, fekal kalprotektin

Șekil 1. Ülseratif Kolit Tanı Algoritması(2)

İLEOKOLONOSKOPİ ve HİSTOLOJİK DEĞERLENDİRME
(Ayırıcı tanı: DG, USG, BT, gastroskopi)

ÜLSERATİF KOLİT• Enfeksiyöz, iskemik ve diğer 
etiyolojiler

• Sınıflandırılmamıș inflamatuvar 
bağırsak hastalığı

bkz: Ayırıcı Tanı

Kardinal Yakınma ve Semptomlar: Kronik karın ağrısı (sağ alt kadran), diyare, 
hematokezya, ateș, kilo kaybı

Öz ve Soygeçmiș: Seyahat öyküsü, ilaçlar, sigara, aile öyküsü

Fizik Muayene: Abdominal hassasiyet, palpasyonda kitle, rektal muayene

Laboratuvar: Hemogram, CRP, albümin, transferrin satürasyonu, ferritin, elektrolitler, 
karaciğer fonksiyon testleri, gaitanın parazitolojik ve bakteriyolojik değerlendirmesi, 
fekal kalprotektin, folat

Șekil 2. Crohn Hastalığı Tanı Algoritması(2)

DG: Direkt Grafi

CROHN HASTALIĞIAyırıcı Tanı: ÜK, akut apandisit, 
divertikülozis, intestinal 

tüberküloz, Behçet hastalığı, 
sınıflandırılmamıș inflamatuvar 

bağırsak hastalığı

KONVANSİYONEL İLEOKOLONOSKOPİ ve HİSTOLOJİK DEĞERLENDİRME
Görüntüleme: Direkt grafi, USG,BT, MRI, BT/MR enterografi, üst GİS 

endoskopisi, enteroskopi, kapsül endoskopi

Gizem Dağcı, Filiz Akyüz
İstanbul Üniversitesi, İstanbul Tıp Fakültesi, Gastroentereloji Bilim Dalı

Klinik ve Biyokimyasal Tanı
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı (İBH) tanısını tek bașına koyabilecek semptom, bulgu 

ya da tanısal test yoktur. Tanı; klinik tablonun radyolojik, endoskopik, biyokimyasal ve 

patolojik bulgular ıșığında bütüncül olarak değerlendirilmesiyle konulur. İlk değerlen-

dirme anamnezi, fizik muayeneyi ve temel laboratuvar testlerini içerir. İkinci așamada 

tanıyı netleștirmek ve hastalığı değerlendirmek için endoskopi ve görüntüleme 

yöntemlerinden yararlanılır.

Anamnez ve Fizik Muayene



Crohn Hastalığında Endoskopik Bulgular: 

• Devamlılık göstermeyen segmental tutulum, aftöz erozyonlar, stellat, linear ya 

da ayrı ülserler, mukozal ödem, kaldırım tașı görünümü ve lümende daralmadır.

• Üst gastrointestinal semptomları olanlarda ve eșlik eden çölyak hastalığı șüphe-

sinde özofagogastroskopi yapılmalıdır.

• VKE’de en az üç intestinal ülserin varlığı, hastanın testten önce en az 1 ay boyunca 

nonsteroid antiinflamatuvar ilaç [NSAİİ] kullanmamıș olması koșuluyla, yüksek 

oranda CH tanısını düșündürür.

• VKE için kontrendikasyonlar gastrointestinal obstrüksiyon, striktürler ve yutma 

bozukluklarını içerir.

Laboratuvar
Her ne kadar laboratuvar testlerinin İBH’da tamamen normal olması beklenen bir 

bulgu değilse de normal saptanabilir.
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ENDOSKOPİK TANI

Konvansiyonel İleokolonoskopi
İBH’nın tanısal değerlendirmesinde ileokolonoskopi ile hastalık morfolojisi ve șiddeti 

değerlendirilmelidir. Hiçbir endoskopik bulgu CH veya ÜK için spesifik değildir.(2) 

Kolonoskopik inceleme patolojik mukozal alanlardan biyopsi alınması ve histolojik 

- gereğinde mikrobiyolojik inceleme avantajı da sağlar.

Ülseratif Kolitte Endoskopik Bulgular:

• Ülseratif kolitin deskriptif özelliği, anorektal bileșkeden bașlayan ve tüm kolon 

boyunca devam eden simetrik ve devamlı inflamasyondur. Erken endoskopik 

bulgular; mukozal eritem ve ödem, normal vasküler paternin azalması veya 

kaybıdır. İnflamasyon arttıkça, mukoza granüler ve kırılgan hale gelir; ülseras-

yonlarla ilișkili sarı-kahverengi mukopürülan eksudayla kaplı, spontan kanamalı 

olabilir.

• Sigmoidoskopi ile sınırlı inceleme özellikle akut șiddetli kolit durumunda veya 

tedavi yanıtının șüpheli olduğu durumlarda histolojik değerlendirmeyle birlikte 

hastalık aktivitesini saptamak ve CMV enfeksiyonunu dıșlamak için de fayda 

sağlar. CMV çoğu zaman ancak ciddi immunsupresif durumlarda (kemik iliği 

transplantasyonu gibi) patojen olarak bulunur. Sigmoidoskopiyle tanı konulan 

(akut ciddi kolit) hastalarda hastalık yaygınlığını değerlendirmek ve CH’yi 

dıșlamak için aktif inflamasyon kontrol altına alındıktan sonra tam kolonoskopi 

yapılmalıdır.

• İleo-çekal valvin tanımlanması ve terminal ileum entübasyonu gereklidir ancak 

endoskopik olarak normal görünen terminal ileumdan biyopsi alınması öneril-

mez.

• Uzun süreli ülseratif kolitte görülebilen inflamatuvar psödopolipler en sık sigmoid 

kolonda görülür. Aktif hastalıkta ülserasyonların arasında inflame, rejenere olan 

epitelden gelișir ve tedaviyle gerilemez.

Enteroskopi
• Crohn hastalığından șüphelenildiğinde tanı anında tüm hastalarda ince barsağın 

değerlendirilmesi (intestinal ultrasonografi, oral-IV kontrastlı BT, MR enterografi 

ve/veya video kapsül endoskopi (VKE), enteroskopi) önerilmektedir.(2,6) MR 

enterografide teknik çekim kalitesinin önemli olduğu unutulmamalıdır, tecrübe-

nin kısıtlı olduğu merkezlerde kesitsel değerlendirme için oral-IV kontrastlı batın 

BT önerilir.

• Çift balon enteroskopi; ince bağırsak mukozasının direkt görüntülenmesine, 

biyopsi alımına ve terapötik ișlemlere olanak sağlar. Deneyimli merkezlerde 

tanısal gücü %80’e kadar çıkmaktayken, komplikasyon oranı %1.2-1.6 oranın-

da saptanmıștır. VKE veya çift balon enteroskopi ancak kolonoskopi ve gastros-

kopi ile açıklanamayan, jejunal -ileal anslarda lokalize bulgular varlığında tercih 

edilir. Kapsül enteroskopi öncesi herhangi bir obstrüksiyon olmadığı teyit 

edilmelidir.

Radyolojik Tanı Yöntemleri

Ayakta Direkt Grafi

• Hastalar, ciddi ülseratif kolitte düz batın grafisiyle toksik megakolon açısından 

değerlendirilmelidir. Düz grafi ayrıca perforasyona ișaret eden serbest havayı 

saptayabilir ve özellikle yüksek doz glukokortikoid tedavisi altında perforasyon 

bulgularının maskelenebileceği akut șiddetli ülseratif kolit hastalarının günlük 

izleminde yararlıdır.

Ultrasonografi (USG)

• Transabdominal ultrasonografi temel olarak karın ağrısının diğer sebeplerini 

(biliyer ya da jinekolojik patolojiler) dıșlamak için kullanılsa da lüminal Crohn 

hastalığının aktivitesini değerlendirmek için de kullanılabilir.

• İntestinal USG aynı zamanda ülseratif kolit ve Crohn hastalığında takipte de 

önemlidir(7). Endoskopik / rektal / perineal ultrasonografinin, CH’yi, ülseratif 

kolitten ayrım için faydası ancak perianal hastalığın değerlendirilmesiyle 

sınırlıdır.

Bilgisayarlı Tomografi (BT) ve Manyetik Rezonans Görüntüleme (MRI)

• CH’de, MRI ve BT enterografi, endoskopiyi tamamlayıcıdır ve artan I.V kontrast 

tutulumuna dayanarak inflamasyonu, duvar kalınlığını, obstrüksiyonu ve fistülizan 

Crohn hastalığın derecesinin ve yayılımının incelenmesine olanak sağlar.

• Standart BT mukozal ayrıntıları göstermez ve genellikle hastalığın bașlangıcında 

normal görünür. Oral - IV kontrastlı BT enterografiyse, ekstraluminal özelliklerle 

birlikte mukozal kontrastlanma değișikliklerinin değerlendirilmesine olanak 

sağlar.

• Pelvik/anal MRI; șüpheli pelvik, perirektal ya da perianal abse değerlendirmesin-

de ve Crohn hastalığında fistülü saptamak için tercih edilen görüntüleme 

yöntemidir.

• BT enterografinin Crohn hastalığı tanısında duyarlılığı %82, spesifitesi 

%89’dur.(6)

PATOLOJİK TANI
• Enfeksiyöz etiyolojilerin ve akut patolojilerin İBH’dan ayrımı genellikle korunmuș 

kript mimarisi ve nötorfilik akut inflamasyon ile karakterize edilir, ancak çok 

erken inflamatuvar bağırsak hastalığında da kript yapısı korunmuș olabilir, akut 

alevlenme sırasında nötrofilik eozinofilik inflamasyon bulguları izlenebilir. Üç-dört 

hafta üzerindeki akut bașlangıçlı her mukozal inflamasyon, artık lenfosit ağırlıklı 

bir lamina propria gösterirken, 8 hafta ve üzeri bir süreçte kript distorsiyonu gibi 

kript mimarisinde bozulma ortaya çıkacağı hatırlanmalı ve İBH hariç sıklıkla kanlı 

kolonik diyarenin arkasında yatabilecek tüm akut nedenlerin 3-4 hafta içerisinde 

kendiliğinden iyileșeceğinin hatırlanması yol göstericidir. 

• İBH tanısının klinik, endoskopik bulguların birlikte değerlendirilmesiyle konuldu-

ğu ve patolojinin bunu destekleyici niteliğe sahip olduğu, tek bir tanı koydurucu 

patolojik özellik olmadığı unutulmamalıdır.

Gizem Dağcı, Filiz Akyüz
İstanbul Üniversitesi, İstanbul Tıp Fakültesi, Gastroentereloji Bilim Dalı

Klinik ve Biyokimyasal Tanı
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı (İBH) tanısını tek bașına koyabilecek semptom, bulgu 

ya da tanısal test yoktur. Tanı; klinik tablonun radyolojik, endoskopik, biyokimyasal ve 

patolojik bulgular ıșığında bütüncül olarak değerlendirilmesiyle konulur. İlk değerlen-

dirme anamnezi, fizik muayeneyi ve temel laboratuvar testlerini içerir. İkinci așamada 

tanıyı netleștirmek ve hastalığı değerlendirmek için endoskopi ve görüntüleme 

yöntemlerinden yararlanılır.

Anamnez ve Fizik Muayene
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Crohn Hastalığında Endoskopik Bulgular: 

• Devamlılık göstermeyen segmental tutulum, aftöz erozyonlar, stellat, linear ya 

da ayrı ülserler, mukozal ödem, kaldırım tașı görünümü ve lümende daralmadır.

• Üst gastrointestinal semptomları olanlarda ve eșlik eden çölyak hastalığı șüphe-

sinde özofagogastroskopi yapılmalıdır.

• VKE’de en az üç intestinal ülserin varlığı, hastanın testten önce en az 1 ay boyunca 

nonsteroid antiinflamatuvar ilaç [NSAİİ] kullanmamıș olması koșuluyla, yüksek 

oranda CH tanısını düșündürür.

• VKE için kontrendikasyonlar gastrointestinal obstrüksiyon, striktürler ve yutma 

bozukluklarını içerir.

Laboratuvar
Her ne kadar laboratuvar testlerinin İBH’da tamamen normal olması beklenen bir 

bulgu değilse de normal saptanabilir.

ENDOSKOPİK TANI

Konvansiyonel İleokolonoskopi
İBH’nın tanısal değerlendirmesinde ileokolonoskopi ile hastalık morfolojisi ve șiddeti 

değerlendirilmelidir. Hiçbir endoskopik bulgu CH veya ÜK için spesifik değildir.(2) 

Kolonoskopik inceleme patolojik mukozal alanlardan biyopsi alınması ve histolojik 

- gereğinde mikrobiyolojik inceleme avantajı da sağlar.

Ülseratif Kolitte Endoskopik Bulgular:

• Ülseratif kolitin deskriptif özelliği, anorektal bileșkeden bașlayan ve tüm kolon 

boyunca devam eden simetrik ve devamlı inflamasyondur. Erken endoskopik 

bulgular; mukozal eritem ve ödem, normal vasküler paternin azalması veya 

kaybıdır. İnflamasyon arttıkça, mukoza granüler ve kırılgan hale gelir; ülseras-

yonlarla ilișkili sarı-kahverengi mukopürülan eksudayla kaplı, spontan kanamalı 

olabilir.

• Sigmoidoskopi ile sınırlı inceleme özellikle akut șiddetli kolit durumunda veya 

tedavi yanıtının șüpheli olduğu durumlarda histolojik değerlendirmeyle birlikte 

hastalık aktivitesini saptamak ve CMV enfeksiyonunu dıșlamak için de fayda 

sağlar. CMV çoğu zaman ancak ciddi immunsupresif durumlarda (kemik iliği 

transplantasyonu gibi) patojen olarak bulunur. Sigmoidoskopiyle tanı konulan 

(akut ciddi kolit) hastalarda hastalık yaygınlığını değerlendirmek ve CH’yi 

dıșlamak için aktif inflamasyon kontrol altına alındıktan sonra tam kolonoskopi 

yapılmalıdır.

• İleo-çekal valvin tanımlanması ve terminal ileum entübasyonu gereklidir ancak 

endoskopik olarak normal görünen terminal ileumdan biyopsi alınması öneril-

mez.

• Uzun süreli ülseratif kolitte görülebilen inflamatuvar psödopolipler en sık sigmoid 

kolonda görülür. Aktif hastalıkta ülserasyonların arasında inflame, rejenere olan 

epitelden gelișir ve tedaviyle gerilemez.

Enteroskopi
• Crohn hastalığından șüphelenildiğinde tanı anında tüm hastalarda ince barsağın 

değerlendirilmesi (intestinal ultrasonografi, oral-IV kontrastlı BT, MR enterografi 

ve/veya video kapsül endoskopi (VKE), enteroskopi) önerilmektedir.(2,6) MR 

enterografide teknik çekim kalitesinin önemli olduğu unutulmamalıdır, tecrübe-

nin kısıtlı olduğu merkezlerde kesitsel değerlendirme için oral-IV kontrastlı batın 

BT önerilir.

• Çift balon enteroskopi; ince bağırsak mukozasının direkt görüntülenmesine, 

biyopsi alımına ve terapötik ișlemlere olanak sağlar. Deneyimli merkezlerde 

tanısal gücü %80’e kadar çıkmaktayken, komplikasyon oranı %1.2-1.6 oranın-

da saptanmıștır. VKE veya çift balon enteroskopi ancak kolonoskopi ve gastros-

kopi ile açıklanamayan, jejunal -ileal anslarda lokalize bulgular varlığında tercih 

edilir. Kapsül enteroskopi öncesi herhangi bir obstrüksiyon olmadığı teyit 

edilmelidir.

Radyolojik Tanı Yöntemleri

Ayakta Direkt Grafi

• Hastalar, ciddi ülseratif kolitte düz batın grafisiyle toksik megakolon açısından 

değerlendirilmelidir. Düz grafi ayrıca perforasyona ișaret eden serbest havayı 

saptayabilir ve özellikle yüksek doz glukokortikoid tedavisi altında perforasyon 

bulgularının maskelenebileceği akut șiddetli ülseratif kolit hastalarının günlük 

izleminde yararlıdır.

Ultrasonografi (USG)

• Transabdominal ultrasonografi temel olarak karın ağrısının diğer sebeplerini 

(biliyer ya da jinekolojik patolojiler) dıșlamak için kullanılsa da lüminal Crohn 

hastalığının aktivitesini değerlendirmek için de kullanılabilir.

• İntestinal USG aynı zamanda ülseratif kolit ve Crohn hastalığında takipte de 

önemlidir(7). Endoskopik / rektal / perineal ultrasonografinin, CH’yi, ülseratif 

kolitten ayrım için faydası ancak perianal hastalığın değerlendirilmesiyle 

sınırlıdır.

Bilgisayarlı Tomografi (BT) ve Manyetik Rezonans Görüntüleme (MRI)

• CH’de, MRI ve BT enterografi, endoskopiyi tamamlayıcıdır ve artan I.V kontrast 

tutulumuna dayanarak inflamasyonu, duvar kalınlığını, obstrüksiyonu ve fistülizan 

Crohn hastalığın derecesinin ve yayılımının incelenmesine olanak sağlar.

• Standart BT mukozal ayrıntıları göstermez ve genellikle hastalığın bașlangıcında 

normal görünür. Oral - IV kontrastlı BT enterografiyse, ekstraluminal özelliklerle 

birlikte mukozal kontrastlanma değișikliklerinin değerlendirilmesine olanak 

sağlar.

• Pelvik/anal MRI; șüpheli pelvik, perirektal ya da perianal abse değerlendirmesin-

de ve Crohn hastalığında fistülü saptamak için tercih edilen görüntüleme 

yöntemidir.

• BT enterografinin Crohn hastalığı tanısında duyarlılığı %82, spesifitesi 

%89’dur.(6)

PATOLOJİK TANI
• Enfeksiyöz etiyolojilerin ve akut patolojilerin İBH’dan ayrımı genellikle korunmuș 

kript mimarisi ve nötorfilik akut inflamasyon ile karakterize edilir, ancak çok 

erken inflamatuvar bağırsak hastalığında da kript yapısı korunmuș olabilir, akut 

alevlenme sırasında nötrofilik eozinofilik inflamasyon bulguları izlenebilir. Üç-dört 

hafta üzerindeki akut bașlangıçlı her mukozal inflamasyon, artık lenfosit ağırlıklı 

bir lamina propria gösterirken, 8 hafta ve üzeri bir süreçte kript distorsiyonu gibi 

kript mimarisinde bozulma ortaya çıkacağı hatırlanmalı ve İBH hariç sıklıkla kanlı 

kolonik diyarenin arkasında yatabilecek tüm akut nedenlerin 3-4 hafta içerisinde 

kendiliğinden iyileșeceğinin hatırlanması yol göstericidir. 

• İBH tanısının klinik, endoskopik bulguların birlikte değerlendirilmesiyle konuldu-

ğu ve patolojinin bunu destekleyici niteliğe sahip olduğu, tek bir tanı koydurucu 

patolojik özellik olmadığı unutulmamalıdır.

Tablo 3. Ülseratif Kolit Ve Crohn Hastalığında Endoskopik Bulgular

Resim 1 ve 2. Ağır Ülseratif Kolitte Frajil, Spontan Kanamalı Mukoza. Ödem, Vaskülarite Kaybı, 
Subepitelyal Hemoraji (İstanbul Tıp Fakültesi Gastroenterohepatoloji Endoskopi Ünitesi arșivinden)

Endoskopik Bulgular
Tanımlyaıcı Özellik

Erken Dönem

Șiddetli İnflamasyon

Kronik Dönem

Ülseratif Kolit
Devamlı, simetrik 
inflamasyon

Mukozal eritem, ödem, 
vasküler paternin kaybı

Mukozal frajilite, 
ülserasyon, spontan 
kanama

İnflamatuvar 
psödopolipler,kas 
hipertrofisi, haustra ve 
kolonik arșitektür kaybı

Crohn Hastalığı
Devamlılık göstermeyen 
atlamalı tutulum aftöz 
erozyonlar, stellat ülserler, 
linear ülserler kaldırım tașı 
görünümü, lümende daralma

Normal mukoza zemininde, 
dağınık, iyi sınırlı, küçük 
aftöz ülserler

Dağınık, büyük ülserler, geniș 
yayılımlı küçük ülserler, 
kaldırım tașı görünümü, 
çoklu, geçișe izin veren 
inflame stenozlar, fistül

Geniș ülserler, striktürler, 
fistüller

Gizem Dağcı, Filiz Akyüz
İstanbul Üniversitesi, İstanbul Tıp Fakültesi, Gastroentereloji Bilim Dalı

Klinik ve Biyokimyasal Tanı
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı (İBH) tanısını tek bașına koyabilecek semptom, bulgu 

ya da tanısal test yoktur. Tanı; klinik tablonun radyolojik, endoskopik, biyokimyasal ve 

patolojik bulgular ıșığında bütüncül olarak değerlendirilmesiyle konulur. İlk değerlen-

dirme anamnezi, fizik muayeneyi ve temel laboratuvar testlerini içerir. İkinci așamada 

tanıyı netleștirmek ve hastalığı değerlendirmek için endoskopi ve görüntüleme 

yöntemlerinden yararlanılır.

Anamnez ve Fizik Muayene



Crohn Hastalığında Endoskopik Bulgular: 

• Devamlılık göstermeyen segmental tutulum, aftöz erozyonlar, stellat, linear ya 

da ayrı ülserler, mukozal ödem, kaldırım tașı görünümü ve lümende daralmadır.

• Üst gastrointestinal semptomları olanlarda ve eșlik eden çölyak hastalığı șüphe-

sinde özofagogastroskopi yapılmalıdır.

• VKE’de en az üç intestinal ülserin varlığı, hastanın testten önce en az 1 ay boyunca 

nonsteroid antiinflamatuvar ilaç [NSAİİ] kullanmamıș olması koșuluyla, yüksek 

oranda CH tanısını düșündürür.

• VKE için kontrendikasyonlar gastrointestinal obstrüksiyon, striktürler ve yutma 

bozukluklarını içerir.

Laboratuvar
Her ne kadar laboratuvar testlerinin İBH’da tamamen normal olması beklenen bir 

bulgu değilse de normal saptanabilir.

ENDOSKOPİK TANI

Konvansiyonel İleokolonoskopi
İBH’nın tanısal değerlendirmesinde ileokolonoskopi ile hastalık morfolojisi ve șiddeti 

değerlendirilmelidir. Hiçbir endoskopik bulgu CH veya ÜK için spesifik değildir.(2) 

Kolonoskopik inceleme patolojik mukozal alanlardan biyopsi alınması ve histolojik 

- gereğinde mikrobiyolojik inceleme avantajı da sağlar.

Ülseratif Kolitte Endoskopik Bulgular:

• Ülseratif kolitin deskriptif özelliği, anorektal bileșkeden bașlayan ve tüm kolon 

boyunca devam eden simetrik ve devamlı inflamasyondur. Erken endoskopik 

bulgular; mukozal eritem ve ödem, normal vasküler paternin azalması veya 

kaybıdır. İnflamasyon arttıkça, mukoza granüler ve kırılgan hale gelir; ülseras-

yonlarla ilișkili sarı-kahverengi mukopürülan eksudayla kaplı, spontan kanamalı 

olabilir.

• Sigmoidoskopi ile sınırlı inceleme özellikle akut șiddetli kolit durumunda veya 

tedavi yanıtının șüpheli olduğu durumlarda histolojik değerlendirmeyle birlikte 

hastalık aktivitesini saptamak ve CMV enfeksiyonunu dıșlamak için de fayda 

sağlar. CMV çoğu zaman ancak ciddi immunsupresif durumlarda (kemik iliği 

transplantasyonu gibi) patojen olarak bulunur. Sigmoidoskopiyle tanı konulan 

(akut ciddi kolit) hastalarda hastalık yaygınlığını değerlendirmek ve CH’yi 

dıșlamak için aktif inflamasyon kontrol altına alındıktan sonra tam kolonoskopi 

yapılmalıdır.

• İleo-çekal valvin tanımlanması ve terminal ileum entübasyonu gereklidir ancak 

endoskopik olarak normal görünen terminal ileumdan biyopsi alınması öneril-

mez.

• Uzun süreli ülseratif kolitte görülebilen inflamatuvar psödopolipler en sık sigmoid 

kolonda görülür. Aktif hastalıkta ülserasyonların arasında inflame, rejenere olan 

epitelden gelișir ve tedaviyle gerilemez.
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Enteroskopi
• Crohn hastalığından șüphelenildiğinde tanı anında tüm hastalarda ince barsağın 

değerlendirilmesi (intestinal ultrasonografi, oral-IV kontrastlı BT, MR enterografi 

ve/veya video kapsül endoskopi (VKE), enteroskopi) önerilmektedir.(2,6) MR 

enterografide teknik çekim kalitesinin önemli olduğu unutulmamalıdır, tecrübe-

nin kısıtlı olduğu merkezlerde kesitsel değerlendirme için oral-IV kontrastlı batın 

BT önerilir.

• Çift balon enteroskopi; ince bağırsak mukozasının direkt görüntülenmesine, 

biyopsi alımına ve terapötik ișlemlere olanak sağlar. Deneyimli merkezlerde 

tanısal gücü %80’e kadar çıkmaktayken, komplikasyon oranı %1.2-1.6 oranın-

da saptanmıștır. VKE veya çift balon enteroskopi ancak kolonoskopi ve gastros-

kopi ile açıklanamayan, jejunal -ileal anslarda lokalize bulgular varlığında tercih 

edilir. Kapsül enteroskopi öncesi herhangi bir obstrüksiyon olmadığı teyit 

edilmelidir.

Radyolojik Tanı Yöntemleri

Ayakta Direkt Grafi

• Hastalar, ciddi ülseratif kolitte düz batın grafisiyle toksik megakolon açısından 

değerlendirilmelidir. Düz grafi ayrıca perforasyona ișaret eden serbest havayı 

saptayabilir ve özellikle yüksek doz glukokortikoid tedavisi altında perforasyon 

bulgularının maskelenebileceği akut șiddetli ülseratif kolit hastalarının günlük 

izleminde yararlıdır.

Ultrasonografi (USG)

• Transabdominal ultrasonografi temel olarak karın ağrısının diğer sebeplerini 

(biliyer ya da jinekolojik patolojiler) dıșlamak için kullanılsa da lüminal Crohn 

hastalığının aktivitesini değerlendirmek için de kullanılabilir.

• İntestinal USG aynı zamanda ülseratif kolit ve Crohn hastalığında takipte de 

önemlidir(7). Endoskopik / rektal / perineal ultrasonografinin, CH’yi, ülseratif 

kolitten ayrım için faydası ancak perianal hastalığın değerlendirilmesiyle 

sınırlıdır.

Bilgisayarlı Tomografi (BT) ve Manyetik Rezonans Görüntüleme (MRI)

• CH’de, MRI ve BT enterografi, endoskopiyi tamamlayıcıdır ve artan I.V kontrast 

tutulumuna dayanarak inflamasyonu, duvar kalınlığını, obstrüksiyonu ve fistülizan 

Crohn hastalığın derecesinin ve yayılımının incelenmesine olanak sağlar.

• Standart BT mukozal ayrıntıları göstermez ve genellikle hastalığın bașlangıcında 

normal görünür. Oral - IV kontrastlı BT enterografiyse, ekstraluminal özelliklerle 

birlikte mukozal kontrastlanma değișikliklerinin değerlendirilmesine olanak 

sağlar.

• Pelvik/anal MRI; șüpheli pelvik, perirektal ya da perianal abse değerlendirmesin-

de ve Crohn hastalığında fistülü saptamak için tercih edilen görüntüleme 

yöntemidir.

• BT enterografinin Crohn hastalığı tanısında duyarlılığı %82, spesifitesi 

%89’dur.(6)

PATOLOJİK TANI
• Enfeksiyöz etiyolojilerin ve akut patolojilerin İBH’dan ayrımı genellikle korunmuș 

kript mimarisi ve nötorfilik akut inflamasyon ile karakterize edilir, ancak çok 

erken inflamatuvar bağırsak hastalığında da kript yapısı korunmuș olabilir, akut 

alevlenme sırasında nötrofilik eozinofilik inflamasyon bulguları izlenebilir. Üç-dört 

hafta üzerindeki akut bașlangıçlı her mukozal inflamasyon, artık lenfosit ağırlıklı 

bir lamina propria gösterirken, 8 hafta ve üzeri bir süreçte kript distorsiyonu gibi 

kript mimarisinde bozulma ortaya çıkacağı hatırlanmalı ve İBH hariç sıklıkla kanlı 

kolonik diyarenin arkasında yatabilecek tüm akut nedenlerin 3-4 hafta içerisinde 

kendiliğinden iyileșeceğinin hatırlanması yol göstericidir. 

• İBH tanısının klinik, endoskopik bulguların birlikte değerlendirilmesiyle konuldu-

ğu ve patolojinin bunu destekleyici niteliğe sahip olduğu, tek bir tanı koydurucu 

patolojik özellik olmadığı unutulmamalıdır.

Resim 3 ve 4. İleumda Eritem, İnflamatuvar Değișiklikler ve Aftöz Ülser, Jejunumda Aftöz Ülser 
(İstanbul Tıp Fakültesi Gastroenterohepatoloji Endoskopi Ünitesi arșivinden)

Gizem Dağcı, Filiz Akyüz
İstanbul Üniversitesi, İstanbul Tıp Fakültesi, Gastroentereloji Bilim Dalı

Klinik ve Biyokimyasal Tanı
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı (İBH) tanısını tek bașına koyabilecek semptom, bulgu 

ya da tanısal test yoktur. Tanı; klinik tablonun radyolojik, endoskopik, biyokimyasal ve 

patolojik bulgular ıșığında bütüncül olarak değerlendirilmesiyle konulur. İlk değerlen-

dirme anamnezi, fizik muayeneyi ve temel laboratuvar testlerini içerir. İkinci așamada 

tanıyı netleștirmek ve hastalığı değerlendirmek için endoskopi ve görüntüleme 

yöntemlerinden yararlanılır.

Anamnez ve Fizik Muayene



Crohn Hastalığında Endoskopik Bulgular: 

• Devamlılık göstermeyen segmental tutulum, aftöz erozyonlar, stellat, linear ya 

da ayrı ülserler, mukozal ödem, kaldırım tașı görünümü ve lümende daralmadır.

• Üst gastrointestinal semptomları olanlarda ve eșlik eden çölyak hastalığı șüphe-

sinde özofagogastroskopi yapılmalıdır.
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• VKE’de en az üç intestinal ülserin varlığı, hastanın testten önce en az 1 ay boyunca 

nonsteroid antiinflamatuvar ilaç [NSAİİ] kullanmamıș olması koșuluyla, yüksek 

oranda CH tanısını düșündürür.

• VKE için kontrendikasyonlar gastrointestinal obstrüksiyon, striktürler ve yutma 

bozukluklarını içerir.

Laboratuvar
Her ne kadar laboratuvar testlerinin İBH’da tamamen normal olması beklenen bir 

bulgu değilse de normal saptanabilir.

ENDOSKOPİK TANI

Konvansiyonel İleokolonoskopi
İBH’nın tanısal değerlendirmesinde ileokolonoskopi ile hastalık morfolojisi ve șiddeti 

değerlendirilmelidir. Hiçbir endoskopik bulgu CH veya ÜK için spesifik değildir.(2) 

Kolonoskopik inceleme patolojik mukozal alanlardan biyopsi alınması ve histolojik 

- gereğinde mikrobiyolojik inceleme avantajı da sağlar.

Ülseratif Kolitte Endoskopik Bulgular:

• Ülseratif kolitin deskriptif özelliği, anorektal bileșkeden bașlayan ve tüm kolon 

boyunca devam eden simetrik ve devamlı inflamasyondur. Erken endoskopik 

bulgular; mukozal eritem ve ödem, normal vasküler paternin azalması veya 

kaybıdır. İnflamasyon arttıkça, mukoza granüler ve kırılgan hale gelir; ülseras-

yonlarla ilișkili sarı-kahverengi mukopürülan eksudayla kaplı, spontan kanamalı 

olabilir.

• Sigmoidoskopi ile sınırlı inceleme özellikle akut șiddetli kolit durumunda veya 

tedavi yanıtının șüpheli olduğu durumlarda histolojik değerlendirmeyle birlikte 

hastalık aktivitesini saptamak ve CMV enfeksiyonunu dıșlamak için de fayda 

sağlar. CMV çoğu zaman ancak ciddi immunsupresif durumlarda (kemik iliği 

transplantasyonu gibi) patojen olarak bulunur. Sigmoidoskopiyle tanı konulan 

(akut ciddi kolit) hastalarda hastalık yaygınlığını değerlendirmek ve CH’yi 

dıșlamak için aktif inflamasyon kontrol altına alındıktan sonra tam kolonoskopi 

yapılmalıdır.

• İleo-çekal valvin tanımlanması ve terminal ileum entübasyonu gereklidir ancak 

endoskopik olarak normal görünen terminal ileumdan biyopsi alınması öneril-

mez.

• Uzun süreli ülseratif kolitte görülebilen inflamatuvar psödopolipler en sık sigmoid 

kolonda görülür. Aktif hastalıkta ülserasyonların arasında inflame, rejenere olan 

epitelden gelișir ve tedaviyle gerilemez.

Enteroskopi
• Crohn hastalığından șüphelenildiğinde tanı anında tüm hastalarda ince barsağın 

değerlendirilmesi (intestinal ultrasonografi, oral-IV kontrastlı BT, MR enterografi 

ve/veya video kapsül endoskopi (VKE), enteroskopi) önerilmektedir.(2,6) MR 

enterografide teknik çekim kalitesinin önemli olduğu unutulmamalıdır, tecrübe-

nin kısıtlı olduğu merkezlerde kesitsel değerlendirme için oral-IV kontrastlı batın 

BT önerilir.

• Çift balon enteroskopi; ince bağırsak mukozasının direkt görüntülenmesine, 

biyopsi alımına ve terapötik ișlemlere olanak sağlar. Deneyimli merkezlerde 

tanısal gücü %80’e kadar çıkmaktayken, komplikasyon oranı %1.2-1.6 oranın-

da saptanmıștır. VKE veya çift balon enteroskopi ancak kolonoskopi ve gastros-

kopi ile açıklanamayan, jejunal -ileal anslarda lokalize bulgular varlığında tercih 

edilir. Kapsül enteroskopi öncesi herhangi bir obstrüksiyon olmadığı teyit 

edilmelidir.

Radyolojik Tanı Yöntemleri

Ayakta Direkt Grafi

• Hastalar, ciddi ülseratif kolitte düz batın grafisiyle toksik megakolon açısından 

değerlendirilmelidir. Düz grafi ayrıca perforasyona ișaret eden serbest havayı 

saptayabilir ve özellikle yüksek doz glukokortikoid tedavisi altında perforasyon 

bulgularının maskelenebileceği akut șiddetli ülseratif kolit hastalarının günlük 

izleminde yararlıdır.

Ultrasonografi (USG)

• Transabdominal ultrasonografi temel olarak karın ağrısının diğer sebeplerini 

(biliyer ya da jinekolojik patolojiler) dıșlamak için kullanılsa da lüminal Crohn 

hastalığının aktivitesini değerlendirmek için de kullanılabilir.

• İntestinal USG aynı zamanda ülseratif kolit ve Crohn hastalığında takipte de 

önemlidir(7). Endoskopik / rektal / perineal ultrasonografinin, CH’yi, ülseratif 

kolitten ayrım için faydası ancak perianal hastalığın değerlendirilmesiyle 

sınırlıdır.

Bilgisayarlı Tomografi (BT) ve Manyetik Rezonans Görüntüleme (MRI)

• CH’de, MRI ve BT enterografi, endoskopiyi tamamlayıcıdır ve artan I.V kontrast 

tutulumuna dayanarak inflamasyonu, duvar kalınlığını, obstrüksiyonu ve fistülizan 

Crohn hastalığın derecesinin ve yayılımının incelenmesine olanak sağlar.

• Standart BT mukozal ayrıntıları göstermez ve genellikle hastalığın bașlangıcında 

normal görünür. Oral - IV kontrastlı BT enterografiyse, ekstraluminal özelliklerle 

birlikte mukozal kontrastlanma değișikliklerinin değerlendirilmesine olanak 

sağlar.

• Pelvik/anal MRI; șüpheli pelvik, perirektal ya da perianal abse değerlendirmesin-

de ve Crohn hastalığında fistülü saptamak için tercih edilen görüntüleme 

yöntemidir.

• BT enterografinin Crohn hastalığı tanısında duyarlılığı %82, spesifitesi 

%89’dur.(6)

PATOLOJİK TANI
• Enfeksiyöz etiyolojilerin ve akut patolojilerin İBH’dan ayrımı genellikle korunmuș 

kript mimarisi ve nötorfilik akut inflamasyon ile karakterize edilir, ancak çok 

erken inflamatuvar bağırsak hastalığında da kript yapısı korunmuș olabilir, akut 

alevlenme sırasında nötrofilik eozinofilik inflamasyon bulguları izlenebilir. Üç-dört 

hafta üzerindeki akut bașlangıçlı her mukozal inflamasyon, artık lenfosit ağırlıklı 

bir lamina propria gösterirken, 8 hafta ve üzeri bir süreçte kript distorsiyonu gibi 

kript mimarisinde bozulma ortaya çıkacağı hatırlanmalı ve İBH hariç sıklıkla kanlı 

kolonik diyarenin arkasında yatabilecek tüm akut nedenlerin 3-4 hafta içerisinde 

kendiliğinden iyileșeceğinin hatırlanması yol göstericidir. 

• İBH tanısının klinik, endoskopik bulguların birlikte değerlendirilmesiyle konuldu-

ğu ve patolojinin bunu destekleyici niteliğe sahip olduğu, tek bir tanı koydurucu 

patolojik özellik olmadığı unutulmamalıdır.

Șekil 3. Crohn Hastalığı Șüphesinde Endoskopik Tanısal Algoritma

Anamnez, laboratuvar, konvansiyonel ileokolonoskopi, radyolojik kesitsel değerlendirme

Crohn hastalığı șüphesi

İnce bağırsakta striktür ya da
bașka bir ön tanı

Çift balon enteroskopi

İnce bağırsakta striktür yok

Kapsül endoskopi

Tanı yok,
histolojik verifikasyon gerekliliği var
ya da kapsül retansiyonu mevcut

Resim 5. Kapsül Endoskopi ile İleal Ülserler. Akyuz F. Kapsül Enteroskopi Atlası 2018

Gizem Dağcı, Filiz Akyüz
İstanbul Üniversitesi, İstanbul Tıp Fakültesi, Gastroentereloji Bilim Dalı

Klinik ve Biyokimyasal Tanı
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı (İBH) tanısını tek bașına koyabilecek semptom, bulgu 

ya da tanısal test yoktur. Tanı; klinik tablonun radyolojik, endoskopik, biyokimyasal ve 

patolojik bulgular ıșığında bütüncül olarak değerlendirilmesiyle konulur. İlk değerlen-

dirme anamnezi, fizik muayeneyi ve temel laboratuvar testlerini içerir. İkinci așamada 

tanıyı netleștirmek ve hastalığı değerlendirmek için endoskopi ve görüntüleme 

yöntemlerinden yararlanılır.

Anamnez ve Fizik Muayene



Crohn Hastalığında Endoskopik Bulgular: 

• Devamlılık göstermeyen segmental tutulum, aftöz erozyonlar, stellat, linear ya 

da ayrı ülserler, mukozal ödem, kaldırım tașı görünümü ve lümende daralmadır.

• Üst gastrointestinal semptomları olanlarda ve eșlik eden çölyak hastalığı șüphe-

sinde özofagogastroskopi yapılmalıdır.

• VKE’de en az üç intestinal ülserin varlığı, hastanın testten önce en az 1 ay boyunca 

nonsteroid antiinflamatuvar ilaç [NSAİİ] kullanmamıș olması koșuluyla, yüksek 

oranda CH tanısını düșündürür.

• VKE için kontrendikasyonlar gastrointestinal obstrüksiyon, striktürler ve yutma 

bozukluklarını içerir.

Laboratuvar
Her ne kadar laboratuvar testlerinin İBH’da tamamen normal olması beklenen bir 

bulgu değilse de normal saptanabilir.

ENDOSKOPİK TANI

Konvansiyonel İleokolonoskopi
İBH’nın tanısal değerlendirmesinde ileokolonoskopi ile hastalık morfolojisi ve șiddeti 

değerlendirilmelidir. Hiçbir endoskopik bulgu CH veya ÜK için spesifik değildir.(2) 

Kolonoskopik inceleme patolojik mukozal alanlardan biyopsi alınması ve histolojik 

- gereğinde mikrobiyolojik inceleme avantajı da sağlar.

Ülseratif Kolitte Endoskopik Bulgular:

• Ülseratif kolitin deskriptif özelliği, anorektal bileșkeden bașlayan ve tüm kolon 

boyunca devam eden simetrik ve devamlı inflamasyondur. Erken endoskopik 

bulgular; mukozal eritem ve ödem, normal vasküler paternin azalması veya 

kaybıdır. İnflamasyon arttıkça, mukoza granüler ve kırılgan hale gelir; ülseras-

yonlarla ilișkili sarı-kahverengi mukopürülan eksudayla kaplı, spontan kanamalı 

olabilir.

• Sigmoidoskopi ile sınırlı inceleme özellikle akut șiddetli kolit durumunda veya 

tedavi yanıtının șüpheli olduğu durumlarda histolojik değerlendirmeyle birlikte 

hastalık aktivitesini saptamak ve CMV enfeksiyonunu dıșlamak için de fayda 

sağlar. CMV çoğu zaman ancak ciddi immunsupresif durumlarda (kemik iliği 

transplantasyonu gibi) patojen olarak bulunur. Sigmoidoskopiyle tanı konulan 

(akut ciddi kolit) hastalarda hastalık yaygınlığını değerlendirmek ve CH’yi 

dıșlamak için aktif inflamasyon kontrol altına alındıktan sonra tam kolonoskopi 

yapılmalıdır.

• İleo-çekal valvin tanımlanması ve terminal ileum entübasyonu gereklidir ancak 

endoskopik olarak normal görünen terminal ileumdan biyopsi alınması öneril-

mez.

• Uzun süreli ülseratif kolitte görülebilen inflamatuvar psödopolipler en sık sigmoid 

kolonda görülür. Aktif hastalıkta ülserasyonların arasında inflame, rejenere olan 

epitelden gelișir ve tedaviyle gerilemez.

Enteroskopi
• Crohn hastalığından șüphelenildiğinde tanı anında tüm hastalarda ince barsağın 

değerlendirilmesi (intestinal ultrasonografi, oral-IV kontrastlı BT, MR enterografi 

ve/veya video kapsül endoskopi (VKE), enteroskopi) önerilmektedir.(2,6) MR 

enterografide teknik çekim kalitesinin önemli olduğu unutulmamalıdır, tecrübe-

nin kısıtlı olduğu merkezlerde kesitsel değerlendirme için oral-IV kontrastlı batın 

BT önerilir.

• Çift balon enteroskopi; ince bağırsak mukozasının direkt görüntülenmesine, 

biyopsi alımına ve terapötik ișlemlere olanak sağlar. Deneyimli merkezlerde 

tanısal gücü %80’e kadar çıkmaktayken, komplikasyon oranı %1.2-1.6 oranın-

da saptanmıștır. VKE veya çift balon enteroskopi ancak kolonoskopi ve gastros-

kopi ile açıklanamayan, jejunal -ileal anslarda lokalize bulgular varlığında tercih 

edilir. Kapsül enteroskopi öncesi herhangi bir obstrüksiyon olmadığı teyit 

edilmelidir.
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Radyolojik Tanı Yöntemleri

Ayakta Direkt Grafi

• Hastalar, ciddi ülseratif kolitte düz batın grafisiyle toksik megakolon açısından 

değerlendirilmelidir. Düz grafi ayrıca perforasyona ișaret eden serbest havayı 

saptayabilir ve özellikle yüksek doz glukokortikoid tedavisi altında perforasyon 

bulgularının maskelenebileceği akut șiddetli ülseratif kolit hastalarının günlük 

izleminde yararlıdır.

Ultrasonografi (USG)

• Transabdominal ultrasonografi temel olarak karın ağrısının diğer sebeplerini 

(biliyer ya da jinekolojik patolojiler) dıșlamak için kullanılsa da lüminal Crohn 

hastalığının aktivitesini değerlendirmek için de kullanılabilir.

• İntestinal USG aynı zamanda ülseratif kolit ve Crohn hastalığında takipte de 

önemlidir(7). Endoskopik / rektal / perineal ultrasonografinin, CH’yi, ülseratif 

kolitten ayrım için faydası ancak perianal hastalığın değerlendirilmesiyle 

sınırlıdır.

Bilgisayarlı Tomografi (BT) ve Manyetik Rezonans Görüntüleme (MRI)

• CH’de, MRI ve BT enterografi, endoskopiyi tamamlayıcıdır ve artan I.V kontrast 

tutulumuna dayanarak inflamasyonu, duvar kalınlığını, obstrüksiyonu ve fistülizan 

Crohn hastalığın derecesinin ve yayılımının incelenmesine olanak sağlar.

• Standart BT mukozal ayrıntıları göstermez ve genellikle hastalığın bașlangıcında 

normal görünür. Oral - IV kontrastlı BT enterografiyse, ekstraluminal özelliklerle 

birlikte mukozal kontrastlanma değișikliklerinin değerlendirilmesine olanak 

sağlar.

• Pelvik/anal MRI; șüpheli pelvik, perirektal ya da perianal abse değerlendirmesin-

de ve Crohn hastalığında fistülü saptamak için tercih edilen görüntüleme 

yöntemidir.

• BT enterografinin Crohn hastalığı tanısında duyarlılığı %82, spesifitesi 

%89’dur.(6)

PATOLOJİK TANI
• Enfeksiyöz etiyolojilerin ve akut patolojilerin İBH’dan ayrımı genellikle korunmuș 

kript mimarisi ve nötorfilik akut inflamasyon ile karakterize edilir, ancak çok 

erken inflamatuvar bağırsak hastalığında da kript yapısı korunmuș olabilir, akut 

alevlenme sırasında nötrofilik eozinofilik inflamasyon bulguları izlenebilir. Üç-dört 

hafta üzerindeki akut bașlangıçlı her mukozal inflamasyon, artık lenfosit ağırlıklı 

bir lamina propria gösterirken, 8 hafta ve üzeri bir süreçte kript distorsiyonu gibi 

kript mimarisinde bozulma ortaya çıkacağı hatırlanmalı ve İBH hariç sıklıkla kanlı 

kolonik diyarenin arkasında yatabilecek tüm akut nedenlerin 3-4 hafta içerisinde 

kendiliğinden iyileșeceğinin hatırlanması yol göstericidir. 

• İBH tanısının klinik, endoskopik bulguların birlikte değerlendirilmesiyle konuldu-

ğu ve patolojinin bunu destekleyici niteliğe sahip olduğu, tek bir tanı koydurucu 

patolojik özellik olmadığı unutulmamalıdır.

Gizem Dağcı, Filiz Akyüz
İstanbul Üniversitesi, İstanbul Tıp Fakültesi, Gastroentereloji Bilim Dalı

Klinik ve Biyokimyasal Tanı
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı (İBH) tanısını tek bașına koyabilecek semptom, bulgu 

ya da tanısal test yoktur. Tanı; klinik tablonun radyolojik, endoskopik, biyokimyasal ve 

patolojik bulgular ıșığında bütüncül olarak değerlendirilmesiyle konulur. İlk değerlen-

dirme anamnezi, fizik muayeneyi ve temel laboratuvar testlerini içerir. İkinci așamada 

tanıyı netleștirmek ve hastalığı değerlendirmek için endoskopi ve görüntüleme 

yöntemlerinden yararlanılır.
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Crohn Hastalığında Endoskopik Bulgular: 

• Devamlılık göstermeyen segmental tutulum, aftöz erozyonlar, stellat, linear ya 

da ayrı ülserler, mukozal ödem, kaldırım tașı görünümü ve lümende daralmadır.

• Üst gastrointestinal semptomları olanlarda ve eșlik eden çölyak hastalığı șüphe-

sinde özofagogastroskopi yapılmalıdır.

• VKE’de en az üç intestinal ülserin varlığı, hastanın testten önce en az 1 ay boyunca 

nonsteroid antiinflamatuvar ilaç [NSAİİ] kullanmamıș olması koșuluyla, yüksek 

oranda CH tanısını düșündürür.

• VKE için kontrendikasyonlar gastrointestinal obstrüksiyon, striktürler ve yutma 

bozukluklarını içerir.
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Laboratuvar
Her ne kadar laboratuvar testlerinin İBH’da tamamen normal olması beklenen bir 

bulgu değilse de normal saptanabilir.

ENDOSKOPİK TANI

Konvansiyonel İleokolonoskopi
İBH’nın tanısal değerlendirmesinde ileokolonoskopi ile hastalık morfolojisi ve șiddeti 

değerlendirilmelidir. Hiçbir endoskopik bulgu CH veya ÜK için spesifik değildir.(2) 

Kolonoskopik inceleme patolojik mukozal alanlardan biyopsi alınması ve histolojik 

- gereğinde mikrobiyolojik inceleme avantajı da sağlar.

Ülseratif Kolitte Endoskopik Bulgular:

• Ülseratif kolitin deskriptif özelliği, anorektal bileșkeden bașlayan ve tüm kolon 

boyunca devam eden simetrik ve devamlı inflamasyondur. Erken endoskopik 

bulgular; mukozal eritem ve ödem, normal vasküler paternin azalması veya 

kaybıdır. İnflamasyon arttıkça, mukoza granüler ve kırılgan hale gelir; ülseras-

yonlarla ilișkili sarı-kahverengi mukopürülan eksudayla kaplı, spontan kanamalı 

olabilir.

• Sigmoidoskopi ile sınırlı inceleme özellikle akut șiddetli kolit durumunda veya 

tedavi yanıtının șüpheli olduğu durumlarda histolojik değerlendirmeyle birlikte 

hastalık aktivitesini saptamak ve CMV enfeksiyonunu dıșlamak için de fayda 

sağlar. CMV çoğu zaman ancak ciddi immunsupresif durumlarda (kemik iliği 

transplantasyonu gibi) patojen olarak bulunur. Sigmoidoskopiyle tanı konulan 

(akut ciddi kolit) hastalarda hastalık yaygınlığını değerlendirmek ve CH’yi 

dıșlamak için aktif inflamasyon kontrol altına alındıktan sonra tam kolonoskopi 

yapılmalıdır.

• İleo-çekal valvin tanımlanması ve terminal ileum entübasyonu gereklidir ancak 

endoskopik olarak normal görünen terminal ileumdan biyopsi alınması öneril-

mez.

• Uzun süreli ülseratif kolitte görülebilen inflamatuvar psödopolipler en sık sigmoid 

kolonda görülür. Aktif hastalıkta ülserasyonların arasında inflame, rejenere olan 

epitelden gelișir ve tedaviyle gerilemez.

Enteroskopi
• Crohn hastalığından șüphelenildiğinde tanı anında tüm hastalarda ince barsağın 

değerlendirilmesi (intestinal ultrasonografi, oral-IV kontrastlı BT, MR enterografi 

ve/veya video kapsül endoskopi (VKE), enteroskopi) önerilmektedir.(2,6) MR 

enterografide teknik çekim kalitesinin önemli olduğu unutulmamalıdır, tecrübe-

nin kısıtlı olduğu merkezlerde kesitsel değerlendirme için oral-IV kontrastlı batın 

BT önerilir.

• Çift balon enteroskopi; ince bağırsak mukozasının direkt görüntülenmesine, 

biyopsi alımına ve terapötik ișlemlere olanak sağlar. Deneyimli merkezlerde 

tanısal gücü %80’e kadar çıkmaktayken, komplikasyon oranı %1.2-1.6 oranın-

da saptanmıștır. VKE veya çift balon enteroskopi ancak kolonoskopi ve gastros-

kopi ile açıklanamayan, jejunal -ileal anslarda lokalize bulgular varlığında tercih 

edilir. Kapsül enteroskopi öncesi herhangi bir obstrüksiyon olmadığı teyit 

edilmelidir.

Radyolojik Tanı Yöntemleri

Ayakta Direkt Grafi

• Hastalar, ciddi ülseratif kolitte düz batın grafisiyle toksik megakolon açısından 

değerlendirilmelidir. Düz grafi ayrıca perforasyona ișaret eden serbest havayı 

saptayabilir ve özellikle yüksek doz glukokortikoid tedavisi altında perforasyon 

bulgularının maskelenebileceği akut șiddetli ülseratif kolit hastalarının günlük 

izleminde yararlıdır.

Ultrasonografi (USG)

• Transabdominal ultrasonografi temel olarak karın ağrısının diğer sebeplerini 

(biliyer ya da jinekolojik patolojiler) dıșlamak için kullanılsa da lüminal Crohn 

hastalığının aktivitesini değerlendirmek için de kullanılabilir.

• İntestinal USG aynı zamanda ülseratif kolit ve Crohn hastalığında takipte de 

önemlidir(7). Endoskopik / rektal / perineal ultrasonografinin, CH’yi, ülseratif 

kolitten ayrım için faydası ancak perianal hastalığın değerlendirilmesiyle 

sınırlıdır.

Bilgisayarlı Tomografi (BT) ve Manyetik Rezonans Görüntüleme (MRI)

• CH’de, MRI ve BT enterografi, endoskopiyi tamamlayıcıdır ve artan I.V kontrast 

tutulumuna dayanarak inflamasyonu, duvar kalınlığını, obstrüksiyonu ve fistülizan 

Crohn hastalığın derecesinin ve yayılımının incelenmesine olanak sağlar.

• Standart BT mukozal ayrıntıları göstermez ve genellikle hastalığın bașlangıcında 

normal görünür. Oral - IV kontrastlı BT enterografiyse, ekstraluminal özelliklerle 

birlikte mukozal kontrastlanma değișikliklerinin değerlendirilmesine olanak 

sağlar.

• Pelvik/anal MRI; șüpheli pelvik, perirektal ya da perianal abse değerlendirmesin-

de ve Crohn hastalığında fistülü saptamak için tercih edilen görüntüleme 

yöntemidir.

• BT enterografinin Crohn hastalığı tanısında duyarlılığı %82, spesifitesi 

%89’dur.(6)

PATOLOJİK TANI
• Enfeksiyöz etiyolojilerin ve akut patolojilerin İBH’dan ayrımı genellikle korunmuș 

kript mimarisi ve nötorfilik akut inflamasyon ile karakterize edilir, ancak çok 

erken inflamatuvar bağırsak hastalığında da kript yapısı korunmuș olabilir, akut 

alevlenme sırasında nötrofilik eozinofilik inflamasyon bulguları izlenebilir. Üç-dört 

hafta üzerindeki akut bașlangıçlı her mukozal inflamasyon, artık lenfosit ağırlıklı 

bir lamina propria gösterirken, 8 hafta ve üzeri bir süreçte kript distorsiyonu gibi 

kript mimarisinde bozulma ortaya çıkacağı hatırlanmalı ve İBH hariç sıklıkla kanlı 

kolonik diyarenin arkasında yatabilecek tüm akut nedenlerin 3-4 hafta içerisinde 

kendiliğinden iyileșeceğinin hatırlanması yol göstericidir. 

• İBH tanısının klinik, endoskopik bulguların birlikte değerlendirilmesiyle konuldu-

ğu ve patolojinin bunu destekleyici niteliğe sahip olduğu, tek bir tanı koydurucu 

patolojik özellik olmadığı unutulmamalıdır.

Tablo 4. İnflamatuvar Bağırsak Hastalıkları Tanısında Görüntüleme Yöntemlerinin Karșılaștırılması

Crohn

Ülseratif
Kolit

Avantaj

Dezavantaj

BT
Mural kalınlașma, 
perienterik yağ 
dokusunun artması, 
mezenterde tarak 
bulgusu

Mural kalınlașma, 
artmıș kontrastlanma, 
mural tabakalanma, 
perikolonik lenf 
nodları

Kolay erișilebilir

Radyasyon maruziyeti

MR
İntestinal mural 
kalınlașma, 
submukozal ödem, 
vaza rekta 
belirginleșmesi ve 
lenfadenopati

Kolonik mural 
kalınlașma (>3 mm), 
ödem, haustra kaybı, 
vaza rekta 
engorjmanı, 
perikolonik lenf 
nodları

Radyasyon maruziyeti 
yok

Pahalı, zaman alıcı, 
hazırlık gerektirir, 
erișim zorluğu

USG
Terminal ileum 
duvarında kalınlașma, 
striktür, abse, fistül

Sigmoid ve inen 
kolonda yüksek, 
rektumda düșük 
duyarlılık

Artmıș doppler akımı, 
duvar kalınlașması, 
bağırsak 
kompresibilitesinin 
kaybı

Kolay uygulanabilir, 
ucuz, hazırlık 
gerektirmez

Rektumda ve hastalık 
yaygınlığını değerlen-
dirmede düșük 
duyarlılık
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Klinik ve Biyokimyasal Tanı
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı (İBH) tanısını tek bașına koyabilecek semptom, bulgu 

ya da tanısal test yoktur. Tanı; klinik tablonun radyolojik, endoskopik, biyokimyasal ve 

patolojik bulgular ıșığında bütüncül olarak değerlendirilmesiyle konulur. İlk değerlen-

dirme anamnezi, fizik muayeneyi ve temel laboratuvar testlerini içerir. İkinci așamada 

tanıyı netleștirmek ve hastalığı değerlendirmek için endoskopi ve görüntüleme 

yöntemlerinden yararlanılır.
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Tablo 5. Ülseratif Kolit ve Crohn Hastalığında Patoloji Bulguları (8)

Materyal

Rezeksiyon
dokusu

Biyopsi
dokusu

ORTAK BULGULAR
Kronisite Bulguları: Kript distorsiyonu, kaybı, bazal lenfoid hiperplazi,

metaplastik epitelyal değișiklikler

Ülseratif Kolit

Geniș, yüzeysel, devamlı 
inflamasyon
Eritemli, granüler, frajil 
mukoza

Fokal veya yaygın bazal 
plazmositoz, yaygın 
mukozal veya kript mimari 
distorsiyonu, mukozal 
atrofi ve düzensiz veya 
villöz mukozal yüzey

Crohn Hastalığı

Derin, transmural inflamasyon, 
serozal abse, yamalı-atlamalı 
tutulum [Granülom yokluğunda 
CH’yi düșündüren en az üç 
histolojik özellik (segmental kript 
yapısı anormallikleri ve müsin 
deplesyonu, aktif bölgelerde 
müsin varlığı ve kript atrofisi 
olmaksızın fokal kronik 
inflamasyon)], granülom varsa 
+ 1 özellik daha tanısal

Kompakt, iyi sınırlı granülomlar, 
aktif bölgelerde müsin, 
kalınlașmıș fibröz stroma

Ana Noktalar
• İBH tanısı için; kronik semptomlar ile akut faz reaktanlarının artıșı, 

radyolojik görüntülemelerde bağırsak duvarında inflamasyon varlığı 
yüksek șüphe uyandırır.

• Endoskopik incelemede ülseratif kolit ve Crohn hastalığı için tanım-
lanmıș bulguların varlığı ve patolojide kronikleșme bulguları ile 
spesifik özelliklerin görülmesi tanıyı koymada yardımcıdır.

• Kapsül endoskopi ve enteroskopi gibi yöntemler gerekli görülen nadir 
vakalarda yapılmalıdır.
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İnflamasyonun GIS’ deki tutulumu sıklıkla makroskobik olarak ve yeterince kronik 

ise histolojik seviyede de İBH benzeri özellikler göstermesi șașırtıcı değildir. Bu 

nedenle etiyolojinin ortaya konması doğru ve zamanında yönetim için önemlidir.

İBH’nın tanısında klinik ve endoskopik bulgular temel teșkil etmesine rağmen ayırıcı 

tanıda histoloji, PCR - mikrobiyolojik inceleme, görüntüleme ve daha nadiren 

genetik testler gerekebilir. 

Endoskopik morfoloji ve tutulum șekli özellikle önemli olup, tipik ileoçekal yerleșimli 

kaldırım tașı CH için, sol kolonda uzun (>5cm) uzunlamasına antimezenterik ülser 

iskemi için ne kadar özgünse, aftöz ülser çevresel kolit o kadar özgün değildir. 

İBH ve ayırıcı tanısına giren GIS ilișkili kronik inflamatuar tablolar morfolojik olarak, 

ağırlıklı olarak ileo-çekal bölgeyi tutan Crohn benzeri ülserler ve ülseratif kolit 

benzeri mukozayı ve sol kolonu tutan sıklıkla yaygın formlar șeklinde görülme 

eğilimindedir. Bu iki formun, aynı indetermine morfolojilerde olduğu gibi, ayırıcı tanı 

Yüksek șüphe durumu yaratan kontamine su kullanımı veya endemik bölgelere 

seyahat var ise, tercih edilecek yöntem PCR (E.histolotica’ya yönelik) olmalıdır. 

PCR negatifliği E.histolotica yı dıșlamak için çok değerli iken, pozitif olmasının 

yanlıș pozitifliği yansıtabileceği unutulmamalıdır. Bu nedenle en az tanı karıșıklığı 

için, endemik olmayan coğrafyalarda kontaminasyon șüphesi olmaksızın E.histolo-

tica’nın varlığının araștırılmamasıdır.

Oportünistik Enfeksiyonlar
İmmun yetmezlikli hastalarda görülebilecek bazı enfeksiyonlarda İBH benzeri klinik 

bulgularla ilișkili olup ayırıcı tanıda dikkate alınmalıdır. M. avium hücre içi kompleksi 

bunlardan biridir Çoğunlukla ince bağırsağı tutar, normal bir mukoza veya çok 

sayıda sarı-beyaz nodül izlenebilir. Lamina propriada, çok sayıda PAS diastaz veya 

asit dirençli mikroorganizma içeren soluk makrofaj tabakalarına neden olur.(22) 

CMV, EBV, HSV latent enfeksiyonlar olup noral kordda bulunur. Erișkin yașata 

toplumun %80’inden fazlası bu patojenler ile karșılașmıș durumdadır.Primer CMV 

infeksiyonun, transplant üniteleri gibi kemik iliğinin ileri derecede baskılandığı 

hastalardaki önemi ile uzun süreli immunosupresyon altında olan İBH’lı hastalarda-

ki önemi birbirinden çok farklıdır. 

İBH hastalarında özellikle steroid tedavisi altında prolifere olan CMV daha çok 

inflame kolonda litik etkileri ile ve doku biyopsilerinde İntranükleer ’baykuș gözü’ 

inklüzyonları ile karakterizedir.(23) Immunhistokimya bu formun tanınabilirliğini 

arttırsa da İBH’lı hastada inklüzyonların varlığı ve yoğunluğunun hastada kemik 

ilik baskılanma bulguları olmadıkça klinik önemli yoktur.

CMV enfeksiyonu, steroid kullanımı durumunda mevcut İBH tanısı olan hastalarda 

bazen kliniği komplike hale getirebilir. Bu hastalarda CMV’nin bystander mı patojen 

mi olduğu ayrımı her zaman kolay değildir. Bu yüzden toksik yan etkileri olabilecek 

anti-viral tedavi kararı verilirken CMV enfeksiyonun sistemik - kemik iliği tutulumla-

rının da dikkate alınması önerilir. 

İBH tedavisinde, kemik iliği trasplantasyonuna kıyasla çok daha hafif bir immun-

supresyon söz konusu olduğundan, sıklıka bir rektivasyon olan CMV, kemik iliği 

baskılanma bulguları olmadığı sürece takip edilebilir.(24)

Sol kolon rekto-sigmoid bileșke ve splenik dönüș en çok etkilenen bölgelerdir. Akut 

dönemde ÜK ile karıșabilmektedir, rektum tutulumunun olması sıklıkla ÜK düșün-

dürse de kanlanması iyi olan rektumun tutulumu nadir olarak İnferior mezenterik 

arterin etkilendiği cerrahiler sonrasında da görülebilir. 

Histolojik bulgular, vasküler konjesyon ve ödemden koagulasyon nekrozuna kadar 

uzanabilir, lamina propriada hemosiderin birikimi olabilir, buna mikrotrombüs de 

eșlik edebilir.(32)

Hasta yașı, hikaye, klinik, akut bașlangıç, tutulum alanı, korunmuș rektum (geniș 

serilerde %3 rektum tutulumu bildirilmiștir), histolojik olarak nötrofilik burst ile 

akut inflamasyon bulguları ve 3 -4 hafta civarında spontan iyileșme ve nadir tekrar 

sıklıkla tanı koydurucudur. Uzun süreli iskemi, yoğun diffüz fibrozisle birlikte darlık-

lara ve skar olușumuna neden olabilir. 

İLAÇ ETKİLERİ

İlaçlar çeșitli mekanizmalarla İBH ayırıcı tanısı gerektirecek intestinal bulgular 

olușturabilir.(24,33,34) İlaca bağlı enterokolitin endoskopik bulguları çoğunlukla 

özgün değildir, eritem, ödem, erozyonlar ve bazen de ülserleri içerir. Histolojik 

bulgularda lenfositik kolit, kollajenöz kolit, iskemi, psödomembranöz kolit, eozino-

filik kolit veya İBH’nin özellikleri olabilir.

NSAİİ İLAÇLAR

NSAID hasarı İBH’ ye benzeyebilir. Aynı zamanda NSAID’ ler İBH’yi ve divertiküloz 

gibi hastalıkların bulgularını șiddetlendirebilir, komplikasyonlarını taklit edebilir 

(perforasyon, kanama vb).(35) 

NSAID ile ilișkili hasarların arasında eritem, erozyonlar, kanamalar, aftöz- iyi sınırlı 

ülserler hatta darlıklar yer alır.(24) Bulgular yaygındır ve sıklıkla ileoçekal bölgeyi 

etkiler. Çevresindeki mukozanın normal olduğu izole ülser, NSAID’ler veya diğer 

spektrumuna giren patolojilerde de örtüșme gösterebileceğini unutmamalıyız. 

(Tablo 1)

Bu bölümde İBH ayırıcı tanısında ve alevlenmelerinde değerlendirmeye alınması 

gereken bașlıca patolojileri incelemekteyiz.

ENFEKSİYÖZ PATOLOJİLER

Viral, bakteriyel, fungal, protozoan ve helmintik enfeksiyon gibi birçok akut inflama-

tuvar süreç İBH alevlenmelerinde daha dikkat çekicidir.(9) Bunlar içerisinde, intesti-

nal tüberküloz [İTB], CH’nı düșündürebilecek kronik șikayetler (ishal, kilo kaybı ve 

karın ağrısı), benzer klinik tablo, intestinal yerleșim ve endoskopik morfoloji ile ciddi 

klinik problem yaratabilir.

Sitomegalovirüs [CMV] veya Clostridioides difficile gibi patojenler ileri derecede 

immunosupresyonu olan hastalarda sporadik olarak İBH ile tanı karıșıklığı oluștura-

bilse de, daha çok İBH da alevlenmelerden sorumlu olabileceği tartıșılır.(10) 

İntestinal Tüberküloz
İTB CH’na benzer șekilde en çok ileoçekal bölgeyi tutar. CH’nin mukozal tutulumu-

nun tipik özellikleri lümene paralel ve birleșmeye meyilli, bazen yıldız benzeri șekilli, 

farklı evrelerde ülserasyonlar ve daha nadir fakat özgün olarak kaldırım tașı (coble 

stone) morfolojisidir.

 

İTB’de ise çoğunlukla çepeçevre, farklı evrelerde etrafı polipoid görünümlü ring ülserler 

ile bașlayıp lümeni tıkayacak kadar prolifere bir ülser formuna dönebilir. İleri derecede 

deforme çekum lümende fibrotik daralma hatta psödotümör görünümü olabilir.(11)

Kesin tanı dokuda aside dirençli basillerin, kültürde veya PCR’da M.tuberculo-

sis’nin ortaya konmasına dayanır. Histolojide nekrotizan granülomlar veya kesitsel 

görüntülemede nekrotik lenf düğümleri tanı için oldukça destekleyicidir.(12) Bununla 

birlikte, M. tuberculosis için altın standart testler, özellikle gastrointestinal sistemde 

düșük duyarlılığa sahiptir. 

Tüberkülozun intestinal tutulumuna %50 den fazla oranda eșlik eden akciğer 

tutulumu ve milier yayılım tanı karmașası olduğu dönemde sıklıkla bitirici ve tüketici 

bir hastalık profili olușturur. 

CH’da alıșılagelen lineer ülser morfolojisi veya kaldırım tașı olușturmayan her ülser 

ile hatırlanması gereken İTB, endoskopistin doku TBC-PCR, kültür ve histoloji ile 

desteklemesi ile objektif olarak ortaya konabilir. Bu tabloda hasta geriye doğru, 

Akciğer görüntüleme, IGRA testi, klinik semptomlar açısından değerlendirilmelidir. 

Aile de veya yakın yașayan bireyler arasında TBC geçirmiș olma, basil ile önceden 

karșılașmıș olma (pozitif PPD veya IGRA testleri) laboratuvar ve patolojik detaylar 

ile büyük oranda İTB tanısını figüre edecektir.

Histolojik olarak İTB genellikle CH’na benzer șekilde granülomatöz inflamasyon ile 

karakterizedir. Epiteloid histiyositlerle kaplı ülserler İTB’yi düșündürür.(13) Fokal 

mikorgranülomlar daha çok CH’ye, birleșme eğiliminde büyük ve patoloğun arama-

dan fark edebildiği sık granülomlar ise İTB’ye ișaret eder. Kazeifikasyon nekrozu 

veya ARB gösterilmesi tanısaldır ancak nadiren bulunurlar.(10, 14) 

Diğer Nadir Bakteriyel Enfeksiyonlar
Nadir görülen ve sıklıkla atlanabilen çoğu zaman da spontan rezolüsyon ile tanısı 

konamayan Yersinia enterocolitica ve Yersinia pseudotuberculosis, esas olarak 

ileoçekal bölgeyi ve apendiksi etkiler ve mezenterik lenf adenit yapabilir.(15) Aftöz 

veya düzensiz ülserler ve kalınlașmıș nodüler mukoza görülebilir.(16) Y.pseudotuber-

culosis’de fissür șeklinde ülserler ve atlamalı tutulum CH ile karıșabilir. Transmural 

lenfoid agregatlar, merkezi nekroze ve mikroabseler içeren granülomlar görülebi-

lir.(17)

Actinomyces israelii, özellikle apendiksi ve daha az sıklıkla sağ kolonu tutan kolit 

yapabilir.(18) Lenfoid hiperplazi, fissürler veya ülser izlenebilir. Yaygın inflamasyon 

belirgin fibrozis olușturur ve CH’ye benzeyen nekrotizan olmayan epiteloid granü-

lomlarla ilișkili olabilir. Gram veya gümüș boyasıyla, filamentöz bakteriyel kolonilerin 

gösterilmesi tanısaldır. 

Chlamydia trachomatis ve Treponema pallidumun neden olduğu lenfogranüloma 

venereum veya sifiliz, özellikle anal ilișki neticesinde, proktit veya proktokolit 

tablosu ile birliktelik gösterebilir. Endoskopide ülser ve nadiren kitle benzeri lezyon 

görülebilir. Tanı moleküler veya immunohistokimyasal incelme ile patojenin ortaya 

konmasına dayanır.(19) Risk gruplarında ve/veya özellikle immunsupresyon ile giden 

hastalıkların birlikteliğinde düșünülmelidir.

Protozoa Enfeksiyonlar - Amibiazis
Amebiasis, Entamoeba histiolytica’dan kaynaklanır ve sanitasyonun yeterli olmadı-

ğı gelișmekte olan ülkelerde görülür, ülkemizde su hijyeni ve içme suyunun șișelen-

mesi neticesinde oldukça nadir olup çok yüksek sıklıkta, ıșık mikroskop ve dıșkı 

antijen testleri üzerinden giden yalancı pozitiflik ve over-diagnoz söz konusudur. 

Endemik yerlere seyahat ve/veya kırsal kesimde halen kontamine su kaynağı 

kullanmak risk faktörüdür. Bu risk faktörlerinin olmadığı hastalarda ülkemizde İBH 

semptomatolojisi ve kliniği arkasında amip aranmasını önermiyoruz. 

Hastalar asemptomatik tașıyıcı olabildikleri gibi kanlı veya mukuslu ishal ile karak-

terize, kolik ağrı ve tenesmusun eșlik ettiği amibik kolit tablosu da görülebilir.(20).

Klinik olarak sol kolonda (özellikle çekum tutulumu ile çok nadir olan) kronik prolife-

rasyon gösteren kitle benzeri morfoloji “ameboma” ve görece daha sık aftöz 

ülserler, büyük düzensiz veya serpijinöz ülserler ile giden yaygın kolonik tutulum 

gösterebilir. 

Histolojide, period-asit Schiff [PAS]-pozitif trofozoitler, ülserlerin yüzeyinde tanımla-

nabilir, amip kistlerinin ise endemik bir durumun ișareti olmak dıșında bir önemi 

yoktur.(21) 

Direkt taze dıșkı değerlendirilmesi hareketli amip göstermediği sürece çok yüksek 

sıklıkla tecrübesiz laboratuvar değerlendirmelerinde, doku makrofajları amip 

olarak, lökositler ise kist olarak değerlendirilir.Dıșkı antijen testlerinin yalancı 

pozitiflikleri çok yüksek olup bu testler sıklıkla insan için patojen olmayan E.dispar’ı 

patojen olan E.histolitica dan ayıramaz.

VASKÜLER HASTALIKLAR

Vaskülitler
Sistemik vaskülitlerin yaklașık üçte birinde GI tutulum görülür. Bunlar arasında en 

sık nedenler immünoglobulin A vasküliti, antinötrofil sitoplazmik otoantikor ile ilișkili 

vaskülit, poliarteritis nodosa, Takayasu arteriti ve Behçet hastalığıdır. Özellikle 

Takaysu hastalığının İBH ile birlikte görülebileceği unutulmamalıdır. 

GI tutulumu olan vaskülitlerin klinikopatolojik özellikleri çoğunlukla özgün değildir 

ve semptomlar tutulan lokasyona, etkilenen damarların boyutuna bağlıdır.(25) Büyük 

damar ilișkili vaskülitler iskemi ön planda iken, daha küçük damar ilișkili vaskulitler 

ise İBH benzeri mukozal lezyonlara neden olabilir. 

Nadir de olsa vaskülitlerin İBH ayırıcı tanısının akla gelmesi GI tutulumu olan olgula-

rın oldukça morbid ve mortal seyredebilmesi nedeniyle önemlidir. Kronik vaskülitin, 

intestinal ve sistemik tutulum varken teșhisi daha kolay olsa da, akut bașlangıçlı 

GI semptomlara, böbrek, akciğer, deri eșlik etmediği sürece İBH’dan ayırımda ciddi 

zorluk yaratabilir. 

Yüksek doz ve mümkün olduğu kadar erken pulse steroid ve/veya endoksan 

ve/veya anti-TNF bașlanması ciddi GI tutulumu olan vaskülitlerin diğer sistem 

tutulumlarından bağımsız çok yüksek mortalite ve morbiditesini kontrol etmek için 

büyük önem tașır. 

Perforasyon ve așikar kanamanın ön planda olduğu, sistemik tutulumların eșlik 

ettiği atipik İBH klinik bulgularında özellikle vaskülitler değerlendirmeye alınmalıdır. 

Vaskülitlerin GI tutulumunda endoskopik bulgular özgün değildir ve erozyonlar, 

ülserasyon, peteși, nodülarite, ödem, submukozal kanama, darlıklar ve șiddetli 

vakalarda iskemi düșündüren bulgular görülebilir. 

Tanı koyabilecek damar içeriği genellikle submukozada veya daha derin katmanlar-

da bulunması ve rutin biyopsiler ile buraya nadiren ulașılabilmesi nedeniyle punch 

biyopsi sıklıkla tanısal değildir.(26)

Behçet hastalığı tekrarlayan oral ve genital ülserasyonlar ile karakterizedir.(27) 

Behçet tanısı bir kriter doldurma tanısıdır ve bu kriterlerin doldurulması zamana 

bağlı olabilir. Behçet tanısı olan bir hastada her türlü GI inflamatuvar süreci GI-Beh-

çet kabul etmek özellikle klinik potansiyel komplikasyonları (gross kanama, 

perforasyon) göz önünde tutmak açısından yanlıș olmaz. Sistemik Behçet tanısı 

ve GI-Behçet tanısı alan hastaların %15 kadarının ÜK benzeri bir tutulum ve 

inflamasyon morfolojisi gösterebileceği hatırlanmalıdır.

İleoçekal bölgenin sıklıkla tutulması nedeniyle GIS Behçeti CH ve İTB’den ayırt etmek zor 

olabilir, Ülserasyonun șekli ve tipi CH’dekilerden farklı olabilir ülserlerin daha oval yuvarlak 

șekilli, fokal dağılımı olması, daha çok GİS Behçeti düșündürür (Tablo 2).(28,29) 

Daha genel bir yaklașım ise, tedavisi açısından İBH’dan fark göstermeyen GI-Beh-

çet’in, İBH’nın bir komponenti gibi kabul edilip ayırıcı tanı sürecinden çok İBH 

benzeri tedavisi ne yönelmek olabilir.

GI-Behçet hastalığında 1/3 veya daha yüksek, perforasyon ve așikar GI kanama 

potansiyeli özellikle ülser morfolojisinin derin volkan benzeri olduğu hastalarda 

yüksektir ve bu komplikasyonlar CH da %1 civarındadır. Bu potansiyel mordiditenin 

dikkate alınarak, benzer morfolojik ülserlerin yakın izlemi, hasta Behçet veya 

GI-Behçet tanısı almıș olmasa da önemlidir. 

Akut İskemik Kolit
Adı üstünde akut olan bu tablo büyük oranda 3-4 hafta içinde iyileșir, tekrarlama 

oranı oldukça düșük olup kronikleșmesinin nadir olduğu bir durumdur. Bu özellikleri 

ile kronik İBH ayırıcı tanısından ziyade akut bașlangıçlı İBH da akla gelmelidir. 

Akut iskemik kolit çoğunlukla tıkayıcı olmayan iskemiden kaynaklanır ve karın ağrısı, 

rektal kanama ve kanlı ishal isteminin sık görülen ani bașlangıçlı semptomlarıdır. 

Endoskopik bulgular, submukozal kanamalar, ödemli, kırılgan mukoza, ile ÜK 

benzeri bir endoskopik morfolojiden, CH’na benzeyen lineer, genellikle tek antime-

zenterik uzunlamasına (>5cm) ülserasyon ve keskin sınırlı tutuluma kadar 

değișkendir.(30,31)

ilaç ilișkisini düșündürmelidir.(36) NSAİ ilișkili diyafram hastalığı, çoğunlukla jejunum 

ve ileum’u etkileyen, nadiren proksimal kolonu tutan ve yoğun NSAİ kullanımına 

ișaret eden tek özgün durumdur.(37)

Histolojide, yeterince tanısal olmayan hafif kript distorsiyonu, erozyonlar, ülserler, 

fibrozis, villöz atrofi ve daha çok kolșisin kullanımında görülebilen artmıș apaptoz 

izlenebilir, granülomlar ise çok çok nadirdir (38). Șiddetli kript distorsiyonu, 

transmural tutulum, belirgin inflamasyon, veya granülomlar İBH’yi destekler. 

İBH tanısı olan hastada NSAİD öyküsüne önem verilmeli ve özellikle İBH birlikteliği 

gösteren inflamatuvar aksiyel eklem tutulumda sık kullanılan NSAİ’lerin yatkınlığı 

olan - hali hazırda intestinal histolojik inflamasyonu olan hastalarda aftöz ülseras-

yonu kolaylaștırabileceği akılda tutulmalı, ancak ilaç kesilmesine (> 3 ay) dirençli 

ülserler İBH olarak tedavi edilmelidir.

DİĞER İLAÇLAR 

İmmun kontrol noktası inhibitörü (ICI) kaynaklı kolit, ÜK veya CH’yi taklit edebilir. 

ICI ilișkili enterokolite özgü hiçbir rutin biyobelirteç yoktur ve ayırıcı tanıda öykünün 

yanı sıra mevcut altın standart, endoskopi ile biyopsidir.(24)

Mikofenolat mofetil (MMF) koliti İBH’yı taklit edebilir. Yaygın veya segmental eritem, 

erozyonlar ve tipik olarak rektumun korunduğu ülserler görülür. Klinikte ishal 

olmasına rağmen bazı hastalarda endoskopi normal olabilir.(39) Histolojik olarak 

MMF’ye bağlı kolitte İBH gibi yapısal bozulma görülebilir, ancak yoğun inflamasyon 

nadirdir. Artmıș kript hücre apoptozu MMF kolitinde tipik olduğu söylenmișse de(40) 

aynı histolojik bulguların farklı nedenler için de telaffuz edilmiș olması, bu bulgunun 

özgünlüğünü ve tanı değerini sorgulamayı gerektirir.

Diğer GI semptomlarla ilișkili ve İBH ile ayırıcı tanıda dikkate alınması gereken 

ilaçlar arasında secukinumab, kolșisin ve anakinra sayılabilir. Secukinumab 

(IL17a’ya karșı monoklonal antikor) ve anakinra (IL-1 reseptor antogonisti) kullanı-

mı sonrası ortaya çıkan de novo İBH vakaları mevcuttur.(24) Bu ilaçları altta yatan 

subklinik - histolojik inflamasyonu așikâr hale getirerek ve / veya baskın inflamatu-

var yolaktaki değișiklikler sonrasında İBH benzeri klinik olușturdukları düșünülmek-

tedir. Genellikle linear CH morfolojisine benzemeyen șiddetli bir entero-kolit tablosu 

görülür. 

Kolșisin ise bir mikrotübül inhibitördür ve mitotik arest yaparak mukozal rejenars-

yonu bozar. İshal doz bağımlı önemli bir yan etkisidir. Kolșisin toksisitesinde ileal 

aftöz ülserler saptanabilir. İnce bağırsak, kolșisin toksisitesinden en ciddi etkilenen 

bölümüdür. Histolojide çekirdeklerin düzensiz dizilimi, mitotik figürlerdeki artıș 

(mitotik arest) ve çekirdeklerin hiperkromatizmi displaziyi taklit edebilir.(41) NSAİ ile 

kombinasyon bulgularda artıș ilișkili olabilir.

MONOGENİK HASTALIKLAR 

Erken bașlangıçlı İBH tipi belirtilere sahip bazı bireylerde monogenik İBH benzeri 

bozukluk ilișkili hastalıklar vardır.(42) Bunlar arasında primer immün yetmezlikler 

ve bağırsak epitelyal hücre defektleri bulunur. Bazı primer bağıșıklık yetersizlikleri 

ileri çocukluk döneminde ve %10 vakada yetișkinlikte ortaya çıkabilir.

Erken yetișkinlikte ortaya çıkan bu monogenetik otoinflamatuar hastalıklar daha 

dirençli klinik tablo oluștururlar ve genel olarak; dirençli periodik ateș, oral aft, 

genital ülser ile seyrederler. %50 kadarı, perianal tutulum dahil gastrointestinal 

tutulum gösterir. 1/3-1/2 si Behçet kriterlerini doldurduğu gözlenmiștir A20-Haplo, 

TRAPS: TNF reseptör associated periodic syndrome, CVID gibi monogenetic, 

sıklıkla immun yetmezlik birliktelikleride olabilen hastalıklar GI-Behçet ile özellikle 

benzer klinik ve tutulum morfolojileri açısından karıștırılabilirler(43) İnterlökin-10 

[IL-10] ekskiliği, genç yașta yaygın perianal hastalık ve ciddi enterokolit ile ortaya 

çıkan bir primer immün yetersizliğidir.(44) Kronik granülomatöz hastalık [CGD], 

bozulmuș fagositoz ile karakterizedir. CGD, hafif belirtilerden ciddi enfeksiyonlara 

ve monogenik İBH benzeri bozukluğa kadar değișen bulgulara neden olur.(45) İshal 

yaygındır, semptomların azlığı ile endoskopik uzun segment tutulum arasında 

sıklıkla tutarsızlık vardır. 

İBH benzeri monogenik hastalıkları ile klasik İBH’nin histolojik bulguları arasında 

çok fazla örtüșme vardır. Epitelyal dökülme, florid epitelyal hücre apoptozu gibi 

özellikler monogenik bir bozukluk düșündürürse de, öykü ve klinik bulgulardan 

daha değerli, özgün veya duyarlı değildir.

Radyasyon Hasarı
Abdominal ve pelvik radyoterapi akut veya kronik intestinal hasara neden olabilir. 

Tutulum ıșınlanan alana göre değișmekle birlikte rektal ve sigmoid tutulum en 

yaygın olanlardır.(46)

Akut radyasyon hasarının bulguları ödem, eritem, frajilite ve ülserlerdir.(47) Kronik 

radyasyon koloproktitinde ise atrofi ve telanjiektaziler izlenir. Darlıklar, perforasyon 

ve fistüller daha nadir bulgulardır.(48) Enterik radyasyon hasarı sonrasında CH’nı 

taklit edebilen fibroz ağırlık uzun segment ince bağırsak tutulumu görülebilir. Distal 

kolorektal dağılım ve vasküler değișikliklerin varlığı ÜK’e benzeyebilir, ancak 

radyasyon ilișkili kolit tedaviye İBH’ya kıyasla oldukça dirençlidir.

Diversiyon Koliti
Diversiyon proktokoliti [DPC], kolonun bakiye segmentinde, dıșkı akıșının durma-

sıyla ilk yıl içinde ortaya çıkar. Herhangi bir nedenle yapılan operasyondan sonra 

ortaya çıkabilir ve bağırsak sürekliliğinin yeniden sağlanmasından sonra genellikle 

geriler.(49)

Özgün olmayan inflamatuvar değișiklikler, mukozal eksüdasyon, nodülarite ve 

aftoid ülserler görülür. Önceden İBH tanısı olmayan hastalarda diversiyon varlığında 

kolonda yeni İBH tanısı konulması önerilmez. 

Divertikül İlișkili Kolit
Divertikülozla ilișkili segmental kolit, divertiküller arasında veya yakınında bulunan 

inflamasyonu ifade eder. Endoskopide hafif - șiddetli inflamasyon, kırmızımsı yuvarlak 

lezyonlar, vasküler patern kaybı, ödem, erozyonlar ve ülserasyon görülebilir.(50) 

İnflamasyon divertikülleri etkilemez, interdivertiküler mukozada tipik tutulum vardır, ve 

rektum korunmuștur.(51) Antibiyotik supresyonu verilerek klinik endoskopik ve radyolojik 

bulgularda gerileme sağlanmadığı durumlarda İBH’dan ayrımı kolay olmayabilir.

CH tipi morfoloji
İhdetermine / örtüșen 

morfoloji
ÜK tipi morfoloji

GI-Behçet hastalığıLenfomaAkut infektif kolit

İTB
Pseudomembranöz 

enterokolit
Antibiotik ilișikli hemorajik 

koliti

İskemik kolitVaskülitLenfoma

Vaskülitİskemik kolitPeri-divertiküler kolit

NSAİİs ilișkili enterokolitGVHD enterit/ kolitDiversiyon koliti

CVID ilișkili enterokolitDrug ilișkili enterit/ kolitRadyasyon koliti

Vaskülit LenfomaRadyasyton enterit/ kolit

Amip koliti / Yersinia

İlaç ilișkili (5-FU, Kolșisin, 
MMF)

Eozinofilik enterit/ kolit

Tablo 1. Endoskopik Morfolojide Ayırıcı Tanı
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İnflamasyonun GIS’ deki tutulumu sıklıkla makroskobik olarak ve yeterince kronik 

ise histolojik seviyede de İBH benzeri özellikler göstermesi șașırtıcı değildir. Bu 

nedenle etiyolojinin ortaya konması doğru ve zamanında yönetim için önemlidir.

İBH’nın tanısında klinik ve endoskopik bulgular temel teșkil etmesine rağmen ayırıcı 

tanıda histoloji, PCR - mikrobiyolojik inceleme, görüntüleme ve daha nadiren 

genetik testler gerekebilir. 

Endoskopik morfoloji ve tutulum șekli özellikle önemli olup, tipik ileoçekal yerleșimli 

kaldırım tașı CH için, sol kolonda uzun (>5cm) uzunlamasına antimezenterik ülser 

iskemi için ne kadar özgünse, aftöz ülser çevresel kolit o kadar özgün değildir. 

İBH ve ayırıcı tanısına giren GIS ilișkili kronik inflamatuar tablolar morfolojik olarak, 

ağırlıklı olarak ileo-çekal bölgeyi tutan Crohn benzeri ülserler ve ülseratif kolit 

benzeri mukozayı ve sol kolonu tutan sıklıkla yaygın formlar șeklinde görülme 

eğilimindedir. Bu iki formun, aynı indetermine morfolojilerde olduğu gibi, ayırıcı tanı 

Yüksek șüphe durumu yaratan kontamine su kullanımı veya endemik bölgelere 

seyahat var ise, tercih edilecek yöntem PCR (E.histolotica’ya yönelik) olmalıdır. 

PCR negatifliği E.histolotica yı dıșlamak için çok değerli iken, pozitif olmasının 

yanlıș pozitifliği yansıtabileceği unutulmamalıdır. Bu nedenle en az tanı karıșıklığı 

için, endemik olmayan coğrafyalarda kontaminasyon șüphesi olmaksızın E.histolo-

tica’nın varlığının araștırılmamasıdır.

Oportünistik Enfeksiyonlar
İmmun yetmezlikli hastalarda görülebilecek bazı enfeksiyonlarda İBH benzeri klinik 

bulgularla ilișkili olup ayırıcı tanıda dikkate alınmalıdır. M. avium hücre içi kompleksi 

bunlardan biridir Çoğunlukla ince bağırsağı tutar, normal bir mukoza veya çok 

sayıda sarı-beyaz nodül izlenebilir. Lamina propriada, çok sayıda PAS diastaz veya 

asit dirençli mikroorganizma içeren soluk makrofaj tabakalarına neden olur.(22) 

CMV, EBV, HSV latent enfeksiyonlar olup noral kordda bulunur. Erișkin yașata 

toplumun %80’inden fazlası bu patojenler ile karșılașmıș durumdadır.Primer CMV 

infeksiyonun, transplant üniteleri gibi kemik iliğinin ileri derecede baskılandığı 

hastalardaki önemi ile uzun süreli immunosupresyon altında olan İBH’lı hastalarda-

ki önemi birbirinden çok farklıdır. 

İBH hastalarında özellikle steroid tedavisi altında prolifere olan CMV daha çok 

inflame kolonda litik etkileri ile ve doku biyopsilerinde İntranükleer ’baykuș gözü’ 

inklüzyonları ile karakterizedir.(23) Immunhistokimya bu formun tanınabilirliğini 

arttırsa da İBH’lı hastada inklüzyonların varlığı ve yoğunluğunun hastada kemik 

ilik baskılanma bulguları olmadıkça klinik önemli yoktur.

CMV enfeksiyonu, steroid kullanımı durumunda mevcut İBH tanısı olan hastalarda 

bazen kliniği komplike hale getirebilir. Bu hastalarda CMV’nin bystander mı patojen 

mi olduğu ayrımı her zaman kolay değildir. Bu yüzden toksik yan etkileri olabilecek 

anti-viral tedavi kararı verilirken CMV enfeksiyonun sistemik - kemik iliği tutulumla-

rının da dikkate alınması önerilir. 

İBH tedavisinde, kemik iliği trasplantasyonuna kıyasla çok daha hafif bir immun-

supresyon söz konusu olduğundan, sıklıka bir rektivasyon olan CMV, kemik iliği 

baskılanma bulguları olmadığı sürece takip edilebilir.(24)

Sol kolon rekto-sigmoid bileșke ve splenik dönüș en çok etkilenen bölgelerdir. Akut 

dönemde ÜK ile karıșabilmektedir, rektum tutulumunun olması sıklıkla ÜK düșün-

dürse de kanlanması iyi olan rektumun tutulumu nadir olarak İnferior mezenterik 

arterin etkilendiği cerrahiler sonrasında da görülebilir. 

Histolojik bulgular, vasküler konjesyon ve ödemden koagulasyon nekrozuna kadar 

uzanabilir, lamina propriada hemosiderin birikimi olabilir, buna mikrotrombüs de 

eșlik edebilir.(32)

Hasta yașı, hikaye, klinik, akut bașlangıç, tutulum alanı, korunmuș rektum (geniș 

serilerde %3 rektum tutulumu bildirilmiștir), histolojik olarak nötrofilik burst ile 

akut inflamasyon bulguları ve 3 -4 hafta civarında spontan iyileșme ve nadir tekrar 

sıklıkla tanı koydurucudur. Uzun süreli iskemi, yoğun diffüz fibrozisle birlikte darlık-

lara ve skar olușumuna neden olabilir. 

İLAÇ ETKİLERİ

İlaçlar çeșitli mekanizmalarla İBH ayırıcı tanısı gerektirecek intestinal bulgular 

olușturabilir.(24,33,34) İlaca bağlı enterokolitin endoskopik bulguları çoğunlukla 

özgün değildir, eritem, ödem, erozyonlar ve bazen de ülserleri içerir. Histolojik 

bulgularda lenfositik kolit, kollajenöz kolit, iskemi, psödomembranöz kolit, eozino-

filik kolit veya İBH’nin özellikleri olabilir.

NSAİİ İLAÇLAR

NSAID hasarı İBH’ ye benzeyebilir. Aynı zamanda NSAID’ ler İBH’yi ve divertiküloz 

gibi hastalıkların bulgularını șiddetlendirebilir, komplikasyonlarını taklit edebilir 

(perforasyon, kanama vb).(35) 

NSAID ile ilișkili hasarların arasında eritem, erozyonlar, kanamalar, aftöz- iyi sınırlı 

ülserler hatta darlıklar yer alır.(24) Bulgular yaygındır ve sıklıkla ileoçekal bölgeyi 

etkiler. Çevresindeki mukozanın normal olduğu izole ülser, NSAID’ler veya diğer 
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spektrumuna giren patolojilerde de örtüșme gösterebileceğini unutmamalıyız. 

(Tablo 1)

Bu bölümde İBH ayırıcı tanısında ve alevlenmelerinde değerlendirmeye alınması 

gereken bașlıca patolojileri incelemekteyiz.

ENFEKSİYÖZ PATOLOJİLER

Viral, bakteriyel, fungal, protozoan ve helmintik enfeksiyon gibi birçok akut inflama-

tuvar süreç İBH alevlenmelerinde daha dikkat çekicidir.(9) Bunlar içerisinde, intesti-

nal tüberküloz [İTB], CH’nı düșündürebilecek kronik șikayetler (ishal, kilo kaybı ve 

karın ağrısı), benzer klinik tablo, intestinal yerleșim ve endoskopik morfoloji ile ciddi 

klinik problem yaratabilir.

Sitomegalovirüs [CMV] veya Clostridioides difficile gibi patojenler ileri derecede 

immunosupresyonu olan hastalarda sporadik olarak İBH ile tanı karıșıklığı oluștura-

bilse de, daha çok İBH da alevlenmelerden sorumlu olabileceği tartıșılır.(10) 

İntestinal Tüberküloz
İTB CH’na benzer șekilde en çok ileoçekal bölgeyi tutar. CH’nin mukozal tutulumu-

nun tipik özellikleri lümene paralel ve birleșmeye meyilli, bazen yıldız benzeri șekilli, 

farklı evrelerde ülserasyonlar ve daha nadir fakat özgün olarak kaldırım tașı (coble 

stone) morfolojisidir.

 

İTB’de ise çoğunlukla çepeçevre, farklı evrelerde etrafı polipoid görünümlü ring ülserler 

ile bașlayıp lümeni tıkayacak kadar prolifere bir ülser formuna dönebilir. İleri derecede 

deforme çekum lümende fibrotik daralma hatta psödotümör görünümü olabilir.(11)

Kesin tanı dokuda aside dirençli basillerin, kültürde veya PCR’da M.tuberculo-

sis’nin ortaya konmasına dayanır. Histolojide nekrotizan granülomlar veya kesitsel 

görüntülemede nekrotik lenf düğümleri tanı için oldukça destekleyicidir.(12) Bununla 

birlikte, M. tuberculosis için altın standart testler, özellikle gastrointestinal sistemde 

düșük duyarlılığa sahiptir. 

Tüberkülozun intestinal tutulumuna %50 den fazla oranda eșlik eden akciğer 

tutulumu ve milier yayılım tanı karmașası olduğu dönemde sıklıkla bitirici ve tüketici 

bir hastalık profili olușturur. 

CH’da alıșılagelen lineer ülser morfolojisi veya kaldırım tașı olușturmayan her ülser 

ile hatırlanması gereken İTB, endoskopistin doku TBC-PCR, kültür ve histoloji ile 

desteklemesi ile objektif olarak ortaya konabilir. Bu tabloda hasta geriye doğru, 

Akciğer görüntüleme, IGRA testi, klinik semptomlar açısından değerlendirilmelidir. 

Aile de veya yakın yașayan bireyler arasında TBC geçirmiș olma, basil ile önceden 

karșılașmıș olma (pozitif PPD veya IGRA testleri) laboratuvar ve patolojik detaylar 

ile büyük oranda İTB tanısını figüre edecektir.

Histolojik olarak İTB genellikle CH’na benzer șekilde granülomatöz inflamasyon ile 

karakterizedir. Epiteloid histiyositlerle kaplı ülserler İTB’yi düșündürür.(13) Fokal 

mikorgranülomlar daha çok CH’ye, birleșme eğiliminde büyük ve patoloğun arama-

dan fark edebildiği sık granülomlar ise İTB’ye ișaret eder. Kazeifikasyon nekrozu 

veya ARB gösterilmesi tanısaldır ancak nadiren bulunurlar.(10, 14) 

Diğer Nadir Bakteriyel Enfeksiyonlar
Nadir görülen ve sıklıkla atlanabilen çoğu zaman da spontan rezolüsyon ile tanısı 

konamayan Yersinia enterocolitica ve Yersinia pseudotuberculosis, esas olarak 

ileoçekal bölgeyi ve apendiksi etkiler ve mezenterik lenf adenit yapabilir.(15) Aftöz 

veya düzensiz ülserler ve kalınlașmıș nodüler mukoza görülebilir.(16) Y.pseudotuber-

culosis’de fissür șeklinde ülserler ve atlamalı tutulum CH ile karıșabilir. Transmural 

lenfoid agregatlar, merkezi nekroze ve mikroabseler içeren granülomlar görülebi-

lir.(17)

Actinomyces israelii, özellikle apendiksi ve daha az sıklıkla sağ kolonu tutan kolit 

yapabilir.(18) Lenfoid hiperplazi, fissürler veya ülser izlenebilir. Yaygın inflamasyon 

belirgin fibrozis olușturur ve CH’ye benzeyen nekrotizan olmayan epiteloid granü-

lomlarla ilișkili olabilir. Gram veya gümüș boyasıyla, filamentöz bakteriyel kolonilerin 

gösterilmesi tanısaldır. 

Chlamydia trachomatis ve Treponema pallidumun neden olduğu lenfogranüloma 

venereum veya sifiliz, özellikle anal ilișki neticesinde, proktit veya proktokolit 

tablosu ile birliktelik gösterebilir. Endoskopide ülser ve nadiren kitle benzeri lezyon 

görülebilir. Tanı moleküler veya immunohistokimyasal incelme ile patojenin ortaya 

konmasına dayanır.(19) Risk gruplarında ve/veya özellikle immunsupresyon ile giden 

hastalıkların birlikteliğinde düșünülmelidir.

Protozoa Enfeksiyonlar - Amibiazis
Amebiasis, Entamoeba histiolytica’dan kaynaklanır ve sanitasyonun yeterli olmadı-

ğı gelișmekte olan ülkelerde görülür, ülkemizde su hijyeni ve içme suyunun șișelen-

mesi neticesinde oldukça nadir olup çok yüksek sıklıkta, ıșık mikroskop ve dıșkı 

antijen testleri üzerinden giden yalancı pozitiflik ve over-diagnoz söz konusudur. 

Endemik yerlere seyahat ve/veya kırsal kesimde halen kontamine su kaynağı 

kullanmak risk faktörüdür. Bu risk faktörlerinin olmadığı hastalarda ülkemizde İBH 

semptomatolojisi ve kliniği arkasında amip aranmasını önermiyoruz. 

Hastalar asemptomatik tașıyıcı olabildikleri gibi kanlı veya mukuslu ishal ile karak-

terize, kolik ağrı ve tenesmusun eșlik ettiği amibik kolit tablosu da görülebilir.(20).

Klinik olarak sol kolonda (özellikle çekum tutulumu ile çok nadir olan) kronik prolife-

rasyon gösteren kitle benzeri morfoloji “ameboma” ve görece daha sık aftöz 

ülserler, büyük düzensiz veya serpijinöz ülserler ile giden yaygın kolonik tutulum 

gösterebilir. 

Histolojide, period-asit Schiff [PAS]-pozitif trofozoitler, ülserlerin yüzeyinde tanımla-

nabilir, amip kistlerinin ise endemik bir durumun ișareti olmak dıșında bir önemi 

yoktur.(21) 

Direkt taze dıșkı değerlendirilmesi hareketli amip göstermediği sürece çok yüksek 

sıklıkla tecrübesiz laboratuvar değerlendirmelerinde, doku makrofajları amip 

olarak, lökositler ise kist olarak değerlendirilir.Dıșkı antijen testlerinin yalancı 

pozitiflikleri çok yüksek olup bu testler sıklıkla insan için patojen olmayan E.dispar’ı 

patojen olan E.histolitica dan ayıramaz.

VASKÜLER HASTALIKLAR

Vaskülitler
Sistemik vaskülitlerin yaklașık üçte birinde GI tutulum görülür. Bunlar arasında en 

sık nedenler immünoglobulin A vasküliti, antinötrofil sitoplazmik otoantikor ile ilișkili 

vaskülit, poliarteritis nodosa, Takayasu arteriti ve Behçet hastalığıdır. Özellikle 

Takaysu hastalığının İBH ile birlikte görülebileceği unutulmamalıdır. 

GI tutulumu olan vaskülitlerin klinikopatolojik özellikleri çoğunlukla özgün değildir 

ve semptomlar tutulan lokasyona, etkilenen damarların boyutuna bağlıdır.(25) Büyük 

damar ilișkili vaskülitler iskemi ön planda iken, daha küçük damar ilișkili vaskulitler 

ise İBH benzeri mukozal lezyonlara neden olabilir. 

Nadir de olsa vaskülitlerin İBH ayırıcı tanısının akla gelmesi GI tutulumu olan olgula-

rın oldukça morbid ve mortal seyredebilmesi nedeniyle önemlidir. Kronik vaskülitin, 

intestinal ve sistemik tutulum varken teșhisi daha kolay olsa da, akut bașlangıçlı 

GI semptomlara, böbrek, akciğer, deri eșlik etmediği sürece İBH’dan ayırımda ciddi 

zorluk yaratabilir. 

Yüksek doz ve mümkün olduğu kadar erken pulse steroid ve/veya endoksan 

ve/veya anti-TNF bașlanması ciddi GI tutulumu olan vaskülitlerin diğer sistem 

tutulumlarından bağımsız çok yüksek mortalite ve morbiditesini kontrol etmek için 

büyük önem tașır. 

Perforasyon ve așikar kanamanın ön planda olduğu, sistemik tutulumların eșlik 

ettiği atipik İBH klinik bulgularında özellikle vaskülitler değerlendirmeye alınmalıdır. 

Vaskülitlerin GI tutulumunda endoskopik bulgular özgün değildir ve erozyonlar, 

ülserasyon, peteși, nodülarite, ödem, submukozal kanama, darlıklar ve șiddetli 

vakalarda iskemi düșündüren bulgular görülebilir. 

Tanı koyabilecek damar içeriği genellikle submukozada veya daha derin katmanlar-

da bulunması ve rutin biyopsiler ile buraya nadiren ulașılabilmesi nedeniyle punch 

biyopsi sıklıkla tanısal değildir.(26)

Behçet hastalığı tekrarlayan oral ve genital ülserasyonlar ile karakterizedir.(27) 

Behçet tanısı bir kriter doldurma tanısıdır ve bu kriterlerin doldurulması zamana 

bağlı olabilir. Behçet tanısı olan bir hastada her türlü GI inflamatuvar süreci GI-Beh-

çet kabul etmek özellikle klinik potansiyel komplikasyonları (gross kanama, 

perforasyon) göz önünde tutmak açısından yanlıș olmaz. Sistemik Behçet tanısı 

ve GI-Behçet tanısı alan hastaların %15 kadarının ÜK benzeri bir tutulum ve 

inflamasyon morfolojisi gösterebileceği hatırlanmalıdır.

İleoçekal bölgenin sıklıkla tutulması nedeniyle GIS Behçeti CH ve İTB’den ayırt etmek zor 

olabilir, Ülserasyonun șekli ve tipi CH’dekilerden farklı olabilir ülserlerin daha oval yuvarlak 

șekilli, fokal dağılımı olması, daha çok GİS Behçeti düșündürür (Tablo 2).(28,29) 

Daha genel bir yaklașım ise, tedavisi açısından İBH’dan fark göstermeyen GI-Beh-

çet’in, İBH’nın bir komponenti gibi kabul edilip ayırıcı tanı sürecinden çok İBH 

benzeri tedavisi ne yönelmek olabilir.

GI-Behçet hastalığında 1/3 veya daha yüksek, perforasyon ve așikar GI kanama 

potansiyeli özellikle ülser morfolojisinin derin volkan benzeri olduğu hastalarda 

yüksektir ve bu komplikasyonlar CH da %1 civarındadır. Bu potansiyel mordiditenin 

dikkate alınarak, benzer morfolojik ülserlerin yakın izlemi, hasta Behçet veya 

GI-Behçet tanısı almıș olmasa da önemlidir. 

Akut İskemik Kolit
Adı üstünde akut olan bu tablo büyük oranda 3-4 hafta içinde iyileșir, tekrarlama 

oranı oldukça düșük olup kronikleșmesinin nadir olduğu bir durumdur. Bu özellikleri 

ile kronik İBH ayırıcı tanısından ziyade akut bașlangıçlı İBH da akla gelmelidir. 

Akut iskemik kolit çoğunlukla tıkayıcı olmayan iskemiden kaynaklanır ve karın ağrısı, 

rektal kanama ve kanlı ishal isteminin sık görülen ani bașlangıçlı semptomlarıdır. 

Endoskopik bulgular, submukozal kanamalar, ödemli, kırılgan mukoza, ile ÜK 

benzeri bir endoskopik morfolojiden, CH’na benzeyen lineer, genellikle tek antime-

zenterik uzunlamasına (>5cm) ülserasyon ve keskin sınırlı tutuluma kadar 

değișkendir.(30,31)

ilaç ilișkisini düșündürmelidir.(36) NSAİ ilișkili diyafram hastalığı, çoğunlukla jejunum 

ve ileum’u etkileyen, nadiren proksimal kolonu tutan ve yoğun NSAİ kullanımına 

ișaret eden tek özgün durumdur.(37)

Histolojide, yeterince tanısal olmayan hafif kript distorsiyonu, erozyonlar, ülserler, 

fibrozis, villöz atrofi ve daha çok kolșisin kullanımında görülebilen artmıș apaptoz 

izlenebilir, granülomlar ise çok çok nadirdir (38). Șiddetli kript distorsiyonu, 

transmural tutulum, belirgin inflamasyon, veya granülomlar İBH’yi destekler. 

İBH tanısı olan hastada NSAİD öyküsüne önem verilmeli ve özellikle İBH birlikteliği 

gösteren inflamatuvar aksiyel eklem tutulumda sık kullanılan NSAİ’lerin yatkınlığı 

olan - hali hazırda intestinal histolojik inflamasyonu olan hastalarda aftöz ülseras-

yonu kolaylaștırabileceği akılda tutulmalı, ancak ilaç kesilmesine (> 3 ay) dirençli 

ülserler İBH olarak tedavi edilmelidir.

DİĞER İLAÇLAR 

İmmun kontrol noktası inhibitörü (ICI) kaynaklı kolit, ÜK veya CH’yi taklit edebilir. 

ICI ilișkili enterokolite özgü hiçbir rutin biyobelirteç yoktur ve ayırıcı tanıda öykünün 

yanı sıra mevcut altın standart, endoskopi ile biyopsidir.(24)

Mikofenolat mofetil (MMF) koliti İBH’yı taklit edebilir. Yaygın veya segmental eritem, 

erozyonlar ve tipik olarak rektumun korunduğu ülserler görülür. Klinikte ishal 

olmasına rağmen bazı hastalarda endoskopi normal olabilir.(39) Histolojik olarak 

MMF’ye bağlı kolitte İBH gibi yapısal bozulma görülebilir, ancak yoğun inflamasyon 

nadirdir. Artmıș kript hücre apoptozu MMF kolitinde tipik olduğu söylenmișse de(40) 

aynı histolojik bulguların farklı nedenler için de telaffuz edilmiș olması, bu bulgunun 

özgünlüğünü ve tanı değerini sorgulamayı gerektirir.

Diğer GI semptomlarla ilișkili ve İBH ile ayırıcı tanıda dikkate alınması gereken 

ilaçlar arasında secukinumab, kolșisin ve anakinra sayılabilir. Secukinumab 

(IL17a’ya karșı monoklonal antikor) ve anakinra (IL-1 reseptor antogonisti) kullanı-

mı sonrası ortaya çıkan de novo İBH vakaları mevcuttur.(24) Bu ilaçları altta yatan 

subklinik - histolojik inflamasyonu așikâr hale getirerek ve / veya baskın inflamatu-

var yolaktaki değișiklikler sonrasında İBH benzeri klinik olușturdukları düșünülmek-

tedir. Genellikle linear CH morfolojisine benzemeyen șiddetli bir entero-kolit tablosu 

görülür. 

Kolșisin ise bir mikrotübül inhibitördür ve mitotik arest yaparak mukozal rejenars-

yonu bozar. İshal doz bağımlı önemli bir yan etkisidir. Kolșisin toksisitesinde ileal 

aftöz ülserler saptanabilir. İnce bağırsak, kolșisin toksisitesinden en ciddi etkilenen 

bölümüdür. Histolojide çekirdeklerin düzensiz dizilimi, mitotik figürlerdeki artıș 

(mitotik arest) ve çekirdeklerin hiperkromatizmi displaziyi taklit edebilir.(41) NSAİ ile 

kombinasyon bulgularda artıș ilișkili olabilir.

MONOGENİK HASTALIKLAR 

Erken bașlangıçlı İBH tipi belirtilere sahip bazı bireylerde monogenik İBH benzeri 

bozukluk ilișkili hastalıklar vardır.(42) Bunlar arasında primer immün yetmezlikler 

ve bağırsak epitelyal hücre defektleri bulunur. Bazı primer bağıșıklık yetersizlikleri 

ileri çocukluk döneminde ve %10 vakada yetișkinlikte ortaya çıkabilir.

Erken yetișkinlikte ortaya çıkan bu monogenetik otoinflamatuar hastalıklar daha 

dirençli klinik tablo oluștururlar ve genel olarak; dirençli periodik ateș, oral aft, 

genital ülser ile seyrederler. %50 kadarı, perianal tutulum dahil gastrointestinal 

tutulum gösterir. 1/3-1/2 si Behçet kriterlerini doldurduğu gözlenmiștir A20-Haplo, 

TRAPS: TNF reseptör associated periodic syndrome, CVID gibi monogenetic, 

sıklıkla immun yetmezlik birliktelikleride olabilen hastalıklar GI-Behçet ile özellikle 

benzer klinik ve tutulum morfolojileri açısından karıștırılabilirler(43) İnterlökin-10 

[IL-10] ekskiliği, genç yașta yaygın perianal hastalık ve ciddi enterokolit ile ortaya 

çıkan bir primer immün yetersizliğidir.(44) Kronik granülomatöz hastalık [CGD], 

bozulmuș fagositoz ile karakterizedir. CGD, hafif belirtilerden ciddi enfeksiyonlara 

ve monogenik İBH benzeri bozukluğa kadar değișen bulgulara neden olur.(45) İshal 

yaygındır, semptomların azlığı ile endoskopik uzun segment tutulum arasında 

sıklıkla tutarsızlık vardır. 

İBH benzeri monogenik hastalıkları ile klasik İBH’nin histolojik bulguları arasında 

çok fazla örtüșme vardır. Epitelyal dökülme, florid epitelyal hücre apoptozu gibi 

özellikler monogenik bir bozukluk düșündürürse de, öykü ve klinik bulgulardan 

daha değerli, özgün veya duyarlı değildir.

Radyasyon Hasarı
Abdominal ve pelvik radyoterapi akut veya kronik intestinal hasara neden olabilir. 

Tutulum ıșınlanan alana göre değișmekle birlikte rektal ve sigmoid tutulum en 

yaygın olanlardır.(46)

Akut radyasyon hasarının bulguları ödem, eritem, frajilite ve ülserlerdir.(47) Kronik 

radyasyon koloproktitinde ise atrofi ve telanjiektaziler izlenir. Darlıklar, perforasyon 

ve fistüller daha nadir bulgulardır.(48) Enterik radyasyon hasarı sonrasında CH’nı 

taklit edebilen fibroz ağırlık uzun segment ince bağırsak tutulumu görülebilir. Distal 

kolorektal dağılım ve vasküler değișikliklerin varlığı ÜK’e benzeyebilir, ancak 

radyasyon ilișkili kolit tedaviye İBH’ya kıyasla oldukça dirençlidir.

Diversiyon Koliti
Diversiyon proktokoliti [DPC], kolonun bakiye segmentinde, dıșkı akıșının durma-

sıyla ilk yıl içinde ortaya çıkar. Herhangi bir nedenle yapılan operasyondan sonra 

ortaya çıkabilir ve bağırsak sürekliliğinin yeniden sağlanmasından sonra genellikle 

geriler.(49)

Özgün olmayan inflamatuvar değișiklikler, mukozal eksüdasyon, nodülarite ve 

aftoid ülserler görülür. Önceden İBH tanısı olmayan hastalarda diversiyon varlığında 

kolonda yeni İBH tanısı konulması önerilmez. 

Divertikül İlișkili Kolit
Divertikülozla ilișkili segmental kolit, divertiküller arasında veya yakınında bulunan 

inflamasyonu ifade eder. Endoskopide hafif - șiddetli inflamasyon, kırmızımsı yuvarlak 

lezyonlar, vasküler patern kaybı, ödem, erozyonlar ve ülserasyon görülebilir.(50) 

İnflamasyon divertikülleri etkilemez, interdivertiküler mukozada tipik tutulum vardır, ve 

rektum korunmuștur.(51) Antibiyotik supresyonu verilerek klinik endoskopik ve radyolojik 

bulgularda gerileme sağlanmadığı durumlarda İBH’dan ayrımı kolay olmayabilir.
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İnflamasyonun GIS’ deki tutulumu sıklıkla makroskobik olarak ve yeterince kronik 

ise histolojik seviyede de İBH benzeri özellikler göstermesi șașırtıcı değildir. Bu 

nedenle etiyolojinin ortaya konması doğru ve zamanında yönetim için önemlidir.

İBH’nın tanısında klinik ve endoskopik bulgular temel teșkil etmesine rağmen ayırıcı 

tanıda histoloji, PCR - mikrobiyolojik inceleme, görüntüleme ve daha nadiren 

genetik testler gerekebilir. 

Endoskopik morfoloji ve tutulum șekli özellikle önemli olup, tipik ileoçekal yerleșimli 

kaldırım tașı CH için, sol kolonda uzun (>5cm) uzunlamasına antimezenterik ülser 

iskemi için ne kadar özgünse, aftöz ülser çevresel kolit o kadar özgün değildir. 

İBH ve ayırıcı tanısına giren GIS ilișkili kronik inflamatuar tablolar morfolojik olarak, 

ağırlıklı olarak ileo-çekal bölgeyi tutan Crohn benzeri ülserler ve ülseratif kolit 

benzeri mukozayı ve sol kolonu tutan sıklıkla yaygın formlar șeklinde görülme 

eğilimindedir. Bu iki formun, aynı indetermine morfolojilerde olduğu gibi, ayırıcı tanı 

Yüksek șüphe durumu yaratan kontamine su kullanımı veya endemik bölgelere 

seyahat var ise, tercih edilecek yöntem PCR (E.histolotica’ya yönelik) olmalıdır. 

PCR negatifliği E.histolotica yı dıșlamak için çok değerli iken, pozitif olmasının 

yanlıș pozitifliği yansıtabileceği unutulmamalıdır. Bu nedenle en az tanı karıșıklığı 

için, endemik olmayan coğrafyalarda kontaminasyon șüphesi olmaksızın E.histolo-

tica’nın varlığının araștırılmamasıdır.

Oportünistik Enfeksiyonlar
İmmun yetmezlikli hastalarda görülebilecek bazı enfeksiyonlarda İBH benzeri klinik 

bulgularla ilișkili olup ayırıcı tanıda dikkate alınmalıdır. M. avium hücre içi kompleksi 

bunlardan biridir Çoğunlukla ince bağırsağı tutar, normal bir mukoza veya çok 

sayıda sarı-beyaz nodül izlenebilir. Lamina propriada, çok sayıda PAS diastaz veya 

asit dirençli mikroorganizma içeren soluk makrofaj tabakalarına neden olur.(22) 

CMV, EBV, HSV latent enfeksiyonlar olup noral kordda bulunur. Erișkin yașata 

toplumun %80’inden fazlası bu patojenler ile karșılașmıș durumdadır.Primer CMV 

infeksiyonun, transplant üniteleri gibi kemik iliğinin ileri derecede baskılandığı 

hastalardaki önemi ile uzun süreli immunosupresyon altında olan İBH’lı hastalarda-

ki önemi birbirinden çok farklıdır. 

İBH hastalarında özellikle steroid tedavisi altında prolifere olan CMV daha çok 

inflame kolonda litik etkileri ile ve doku biyopsilerinde İntranükleer ’baykuș gözü’ 

inklüzyonları ile karakterizedir.(23) Immunhistokimya bu formun tanınabilirliğini 

arttırsa da İBH’lı hastada inklüzyonların varlığı ve yoğunluğunun hastada kemik 

ilik baskılanma bulguları olmadıkça klinik önemli yoktur.

CMV enfeksiyonu, steroid kullanımı durumunda mevcut İBH tanısı olan hastalarda 

bazen kliniği komplike hale getirebilir. Bu hastalarda CMV’nin bystander mı patojen 

mi olduğu ayrımı her zaman kolay değildir. Bu yüzden toksik yan etkileri olabilecek 

anti-viral tedavi kararı verilirken CMV enfeksiyonun sistemik - kemik iliği tutulumla-

rının da dikkate alınması önerilir. 

İBH tedavisinde, kemik iliği trasplantasyonuna kıyasla çok daha hafif bir immun-

supresyon söz konusu olduğundan, sıklıka bir rektivasyon olan CMV, kemik iliği 

baskılanma bulguları olmadığı sürece takip edilebilir.(24)

Sol kolon rekto-sigmoid bileșke ve splenik dönüș en çok etkilenen bölgelerdir. Akut 

dönemde ÜK ile karıșabilmektedir, rektum tutulumunun olması sıklıkla ÜK düșün-

dürse de kanlanması iyi olan rektumun tutulumu nadir olarak İnferior mezenterik 

arterin etkilendiği cerrahiler sonrasında da görülebilir. 

Histolojik bulgular, vasküler konjesyon ve ödemden koagulasyon nekrozuna kadar 

uzanabilir, lamina propriada hemosiderin birikimi olabilir, buna mikrotrombüs de 

eșlik edebilir.(32)

Hasta yașı, hikaye, klinik, akut bașlangıç, tutulum alanı, korunmuș rektum (geniș 

serilerde %3 rektum tutulumu bildirilmiștir), histolojik olarak nötrofilik burst ile 

akut inflamasyon bulguları ve 3 -4 hafta civarında spontan iyileșme ve nadir tekrar 

sıklıkla tanı koydurucudur. Uzun süreli iskemi, yoğun diffüz fibrozisle birlikte darlık-

lara ve skar olușumuna neden olabilir. 

İLAÇ ETKİLERİ

İlaçlar çeșitli mekanizmalarla İBH ayırıcı tanısı gerektirecek intestinal bulgular 

olușturabilir.(24,33,34) İlaca bağlı enterokolitin endoskopik bulguları çoğunlukla 

özgün değildir, eritem, ödem, erozyonlar ve bazen de ülserleri içerir. Histolojik 

bulgularda lenfositik kolit, kollajenöz kolit, iskemi, psödomembranöz kolit, eozino-

filik kolit veya İBH’nin özellikleri olabilir.

NSAİİ İLAÇLAR

NSAID hasarı İBH’ ye benzeyebilir. Aynı zamanda NSAID’ ler İBH’yi ve divertiküloz 

gibi hastalıkların bulgularını șiddetlendirebilir, komplikasyonlarını taklit edebilir 

(perforasyon, kanama vb).(35) 

NSAID ile ilișkili hasarların arasında eritem, erozyonlar, kanamalar, aftöz- iyi sınırlı 

ülserler hatta darlıklar yer alır.(24) Bulgular yaygındır ve sıklıkla ileoçekal bölgeyi 

etkiler. Çevresindeki mukozanın normal olduğu izole ülser, NSAID’ler veya diğer 
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spektrumuna giren patolojilerde de örtüșme gösterebileceğini unutmamalıyız. 

(Tablo 1)

Bu bölümde İBH ayırıcı tanısında ve alevlenmelerinde değerlendirmeye alınması 

gereken bașlıca patolojileri incelemekteyiz.

ENFEKSİYÖZ PATOLOJİLER

Viral, bakteriyel, fungal, protozoan ve helmintik enfeksiyon gibi birçok akut inflama-

tuvar süreç İBH alevlenmelerinde daha dikkat çekicidir.(9) Bunlar içerisinde, intesti-

nal tüberküloz [İTB], CH’nı düșündürebilecek kronik șikayetler (ishal, kilo kaybı ve 

karın ağrısı), benzer klinik tablo, intestinal yerleșim ve endoskopik morfoloji ile ciddi 

klinik problem yaratabilir.

Sitomegalovirüs [CMV] veya Clostridioides difficile gibi patojenler ileri derecede 

immunosupresyonu olan hastalarda sporadik olarak İBH ile tanı karıșıklığı oluștura-

bilse de, daha çok İBH da alevlenmelerden sorumlu olabileceği tartıșılır.(10) 

İntestinal Tüberküloz
İTB CH’na benzer șekilde en çok ileoçekal bölgeyi tutar. CH’nin mukozal tutulumu-

nun tipik özellikleri lümene paralel ve birleșmeye meyilli, bazen yıldız benzeri șekilli, 

farklı evrelerde ülserasyonlar ve daha nadir fakat özgün olarak kaldırım tașı (coble 

stone) morfolojisidir.

 

İTB’de ise çoğunlukla çepeçevre, farklı evrelerde etrafı polipoid görünümlü ring ülserler 

ile bașlayıp lümeni tıkayacak kadar prolifere bir ülser formuna dönebilir. İleri derecede 

deforme çekum lümende fibrotik daralma hatta psödotümör görünümü olabilir.(11)

Kesin tanı dokuda aside dirençli basillerin, kültürde veya PCR’da M.tuberculo-

sis’nin ortaya konmasına dayanır. Histolojide nekrotizan granülomlar veya kesitsel 

görüntülemede nekrotik lenf düğümleri tanı için oldukça destekleyicidir.(12) Bununla 

birlikte, M. tuberculosis için altın standart testler, özellikle gastrointestinal sistemde 

düșük duyarlılığa sahiptir. 

Tüberkülozun intestinal tutulumuna %50 den fazla oranda eșlik eden akciğer 

tutulumu ve milier yayılım tanı karmașası olduğu dönemde sıklıkla bitirici ve tüketici 

bir hastalık profili olușturur. 

CH’da alıșılagelen lineer ülser morfolojisi veya kaldırım tașı olușturmayan her ülser 

ile hatırlanması gereken İTB, endoskopistin doku TBC-PCR, kültür ve histoloji ile 

desteklemesi ile objektif olarak ortaya konabilir. Bu tabloda hasta geriye doğru, 

Akciğer görüntüleme, IGRA testi, klinik semptomlar açısından değerlendirilmelidir. 

Aile de veya yakın yașayan bireyler arasında TBC geçirmiș olma, basil ile önceden 

karșılașmıș olma (pozitif PPD veya IGRA testleri) laboratuvar ve patolojik detaylar 

ile büyük oranda İTB tanısını figüre edecektir.

Histolojik olarak İTB genellikle CH’na benzer șekilde granülomatöz inflamasyon ile 

karakterizedir. Epiteloid histiyositlerle kaplı ülserler İTB’yi düșündürür.(13) Fokal 

mikorgranülomlar daha çok CH’ye, birleșme eğiliminde büyük ve patoloğun arama-

dan fark edebildiği sık granülomlar ise İTB’ye ișaret eder. Kazeifikasyon nekrozu 

veya ARB gösterilmesi tanısaldır ancak nadiren bulunurlar.(10, 14) 

Diğer Nadir Bakteriyel Enfeksiyonlar
Nadir görülen ve sıklıkla atlanabilen çoğu zaman da spontan rezolüsyon ile tanısı 

konamayan Yersinia enterocolitica ve Yersinia pseudotuberculosis, esas olarak 

ileoçekal bölgeyi ve apendiksi etkiler ve mezenterik lenf adenit yapabilir.(15) Aftöz 

veya düzensiz ülserler ve kalınlașmıș nodüler mukoza görülebilir.(16) Y.pseudotuber-

culosis’de fissür șeklinde ülserler ve atlamalı tutulum CH ile karıșabilir. Transmural 

lenfoid agregatlar, merkezi nekroze ve mikroabseler içeren granülomlar görülebi-

lir.(17)

Actinomyces israelii, özellikle apendiksi ve daha az sıklıkla sağ kolonu tutan kolit 

yapabilir.(18) Lenfoid hiperplazi, fissürler veya ülser izlenebilir. Yaygın inflamasyon 

belirgin fibrozis olușturur ve CH’ye benzeyen nekrotizan olmayan epiteloid granü-

lomlarla ilișkili olabilir. Gram veya gümüș boyasıyla, filamentöz bakteriyel kolonilerin 

gösterilmesi tanısaldır. 

Chlamydia trachomatis ve Treponema pallidumun neden olduğu lenfogranüloma 

venereum veya sifiliz, özellikle anal ilișki neticesinde, proktit veya proktokolit 

tablosu ile birliktelik gösterebilir. Endoskopide ülser ve nadiren kitle benzeri lezyon 

görülebilir. Tanı moleküler veya immunohistokimyasal incelme ile patojenin ortaya 

konmasına dayanır.(19) Risk gruplarında ve/veya özellikle immunsupresyon ile giden 

hastalıkların birlikteliğinde düșünülmelidir.

Protozoa Enfeksiyonlar - Amibiazis
Amebiasis, Entamoeba histiolytica’dan kaynaklanır ve sanitasyonun yeterli olmadı-

ğı gelișmekte olan ülkelerde görülür, ülkemizde su hijyeni ve içme suyunun șișelen-

mesi neticesinde oldukça nadir olup çok yüksek sıklıkta, ıșık mikroskop ve dıșkı 

antijen testleri üzerinden giden yalancı pozitiflik ve over-diagnoz söz konusudur. 

Endemik yerlere seyahat ve/veya kırsal kesimde halen kontamine su kaynağı 

kullanmak risk faktörüdür. Bu risk faktörlerinin olmadığı hastalarda ülkemizde İBH 

semptomatolojisi ve kliniği arkasında amip aranmasını önermiyoruz. 

Hastalar asemptomatik tașıyıcı olabildikleri gibi kanlı veya mukuslu ishal ile karak-

terize, kolik ağrı ve tenesmusun eșlik ettiği amibik kolit tablosu da görülebilir.(20).

Klinik olarak sol kolonda (özellikle çekum tutulumu ile çok nadir olan) kronik prolife-

rasyon gösteren kitle benzeri morfoloji “ameboma” ve görece daha sık aftöz 

ülserler, büyük düzensiz veya serpijinöz ülserler ile giden yaygın kolonik tutulum 

gösterebilir. 

Histolojide, period-asit Schiff [PAS]-pozitif trofozoitler, ülserlerin yüzeyinde tanımla-

nabilir, amip kistlerinin ise endemik bir durumun ișareti olmak dıșında bir önemi 

yoktur.(21) 

Direkt taze dıșkı değerlendirilmesi hareketli amip göstermediği sürece çok yüksek 

sıklıkla tecrübesiz laboratuvar değerlendirmelerinde, doku makrofajları amip 

olarak, lökositler ise kist olarak değerlendirilir.Dıșkı antijen testlerinin yalancı 

pozitiflikleri çok yüksek olup bu testler sıklıkla insan için patojen olmayan E.dispar’ı 

patojen olan E.histolitica dan ayıramaz.

VASKÜLER HASTALIKLAR

Vaskülitler
Sistemik vaskülitlerin yaklașık üçte birinde GI tutulum görülür. Bunlar arasında en 

sık nedenler immünoglobulin A vasküliti, antinötrofil sitoplazmik otoantikor ile ilișkili 

vaskülit, poliarteritis nodosa, Takayasu arteriti ve Behçet hastalığıdır. Özellikle 

Takaysu hastalığının İBH ile birlikte görülebileceği unutulmamalıdır. 

GI tutulumu olan vaskülitlerin klinikopatolojik özellikleri çoğunlukla özgün değildir 

ve semptomlar tutulan lokasyona, etkilenen damarların boyutuna bağlıdır.(25) Büyük 

damar ilișkili vaskülitler iskemi ön planda iken, daha küçük damar ilișkili vaskulitler 

ise İBH benzeri mukozal lezyonlara neden olabilir. 

Nadir de olsa vaskülitlerin İBH ayırıcı tanısının akla gelmesi GI tutulumu olan olgula-

rın oldukça morbid ve mortal seyredebilmesi nedeniyle önemlidir. Kronik vaskülitin, 

intestinal ve sistemik tutulum varken teșhisi daha kolay olsa da, akut bașlangıçlı 

GI semptomlara, böbrek, akciğer, deri eșlik etmediği sürece İBH’dan ayırımda ciddi 

zorluk yaratabilir. 

Yüksek doz ve mümkün olduğu kadar erken pulse steroid ve/veya endoksan 

ve/veya anti-TNF bașlanması ciddi GI tutulumu olan vaskülitlerin diğer sistem 

tutulumlarından bağımsız çok yüksek mortalite ve morbiditesini kontrol etmek için 

büyük önem tașır. 

Perforasyon ve așikar kanamanın ön planda olduğu, sistemik tutulumların eșlik 

ettiği atipik İBH klinik bulgularında özellikle vaskülitler değerlendirmeye alınmalıdır. 

Vaskülitlerin GI tutulumunda endoskopik bulgular özgün değildir ve erozyonlar, 

ülserasyon, peteși, nodülarite, ödem, submukozal kanama, darlıklar ve șiddetli 

vakalarda iskemi düșündüren bulgular görülebilir. 

Tanı koyabilecek damar içeriği genellikle submukozada veya daha derin katmanlar-

da bulunması ve rutin biyopsiler ile buraya nadiren ulașılabilmesi nedeniyle punch 

biyopsi sıklıkla tanısal değildir.(26)

Behçet hastalığı tekrarlayan oral ve genital ülserasyonlar ile karakterizedir.(27) 

Behçet tanısı bir kriter doldurma tanısıdır ve bu kriterlerin doldurulması zamana 

bağlı olabilir. Behçet tanısı olan bir hastada her türlü GI inflamatuvar süreci GI-Beh-

çet kabul etmek özellikle klinik potansiyel komplikasyonları (gross kanama, 

perforasyon) göz önünde tutmak açısından yanlıș olmaz. Sistemik Behçet tanısı 

ve GI-Behçet tanısı alan hastaların %15 kadarının ÜK benzeri bir tutulum ve 

inflamasyon morfolojisi gösterebileceği hatırlanmalıdır.

İleoçekal bölgenin sıklıkla tutulması nedeniyle GIS Behçeti CH ve İTB’den ayırt etmek zor 

olabilir, Ülserasyonun șekli ve tipi CH’dekilerden farklı olabilir ülserlerin daha oval yuvarlak 

șekilli, fokal dağılımı olması, daha çok GİS Behçeti düșündürür (Tablo 2).(28,29) 

Daha genel bir yaklașım ise, tedavisi açısından İBH’dan fark göstermeyen GI-Beh-

çet’in, İBH’nın bir komponenti gibi kabul edilip ayırıcı tanı sürecinden çok İBH 

benzeri tedavisi ne yönelmek olabilir.

GI-Behçet hastalığında 1/3 veya daha yüksek, perforasyon ve așikar GI kanama 

potansiyeli özellikle ülser morfolojisinin derin volkan benzeri olduğu hastalarda 

yüksektir ve bu komplikasyonlar CH da %1 civarındadır. Bu potansiyel mordiditenin 

dikkate alınarak, benzer morfolojik ülserlerin yakın izlemi, hasta Behçet veya 

GI-Behçet tanısı almıș olmasa da önemlidir. 

Akut İskemik Kolit
Adı üstünde akut olan bu tablo büyük oranda 3-4 hafta içinde iyileșir, tekrarlama 

oranı oldukça düșük olup kronikleșmesinin nadir olduğu bir durumdur. Bu özellikleri 

ile kronik İBH ayırıcı tanısından ziyade akut bașlangıçlı İBH da akla gelmelidir. 

Akut iskemik kolit çoğunlukla tıkayıcı olmayan iskemiden kaynaklanır ve karın ağrısı, 

rektal kanama ve kanlı ishal isteminin sık görülen ani bașlangıçlı semptomlarıdır. 

Endoskopik bulgular, submukozal kanamalar, ödemli, kırılgan mukoza, ile ÜK 

benzeri bir endoskopik morfolojiden, CH’na benzeyen lineer, genellikle tek antime-

zenterik uzunlamasına (>5cm) ülserasyon ve keskin sınırlı tutuluma kadar 

değișkendir.(30,31)

ilaç ilișkisini düșündürmelidir.(36) NSAİ ilișkili diyafram hastalığı, çoğunlukla jejunum 

ve ileum’u etkileyen, nadiren proksimal kolonu tutan ve yoğun NSAİ kullanımına 

ișaret eden tek özgün durumdur.(37)

Histolojide, yeterince tanısal olmayan hafif kript distorsiyonu, erozyonlar, ülserler, 

fibrozis, villöz atrofi ve daha çok kolșisin kullanımında görülebilen artmıș apaptoz 

izlenebilir, granülomlar ise çok çok nadirdir (38). Șiddetli kript distorsiyonu, 

transmural tutulum, belirgin inflamasyon, veya granülomlar İBH’yi destekler. 

İBH tanısı olan hastada NSAİD öyküsüne önem verilmeli ve özellikle İBH birlikteliği 

gösteren inflamatuvar aksiyel eklem tutulumda sık kullanılan NSAİ’lerin yatkınlığı 

olan - hali hazırda intestinal histolojik inflamasyonu olan hastalarda aftöz ülseras-

yonu kolaylaștırabileceği akılda tutulmalı, ancak ilaç kesilmesine (> 3 ay) dirençli 

ülserler İBH olarak tedavi edilmelidir.

DİĞER İLAÇLAR 

İmmun kontrol noktası inhibitörü (ICI) kaynaklı kolit, ÜK veya CH’yi taklit edebilir. 

ICI ilișkili enterokolite özgü hiçbir rutin biyobelirteç yoktur ve ayırıcı tanıda öykünün 

yanı sıra mevcut altın standart, endoskopi ile biyopsidir.(24)

Mikofenolat mofetil (MMF) koliti İBH’yı taklit edebilir. Yaygın veya segmental eritem, 

erozyonlar ve tipik olarak rektumun korunduğu ülserler görülür. Klinikte ishal 

olmasına rağmen bazı hastalarda endoskopi normal olabilir.(39) Histolojik olarak 

MMF’ye bağlı kolitte İBH gibi yapısal bozulma görülebilir, ancak yoğun inflamasyon 

nadirdir. Artmıș kript hücre apoptozu MMF kolitinde tipik olduğu söylenmișse de(40) 

aynı histolojik bulguların farklı nedenler için de telaffuz edilmiș olması, bu bulgunun 

özgünlüğünü ve tanı değerini sorgulamayı gerektirir.

Diğer GI semptomlarla ilișkili ve İBH ile ayırıcı tanıda dikkate alınması gereken 

ilaçlar arasında secukinumab, kolșisin ve anakinra sayılabilir. Secukinumab 

(IL17a’ya karșı monoklonal antikor) ve anakinra (IL-1 reseptor antogonisti) kullanı-

mı sonrası ortaya çıkan de novo İBH vakaları mevcuttur.(24) Bu ilaçları altta yatan 

subklinik - histolojik inflamasyonu așikâr hale getirerek ve / veya baskın inflamatu-

var yolaktaki değișiklikler sonrasında İBH benzeri klinik olușturdukları düșünülmek-

tedir. Genellikle linear CH morfolojisine benzemeyen șiddetli bir entero-kolit tablosu 

görülür. 

Kolșisin ise bir mikrotübül inhibitördür ve mitotik arest yaparak mukozal rejenars-

yonu bozar. İshal doz bağımlı önemli bir yan etkisidir. Kolșisin toksisitesinde ileal 

aftöz ülserler saptanabilir. İnce bağırsak, kolșisin toksisitesinden en ciddi etkilenen 

bölümüdür. Histolojide çekirdeklerin düzensiz dizilimi, mitotik figürlerdeki artıș 

(mitotik arest) ve çekirdeklerin hiperkromatizmi displaziyi taklit edebilir.(41) NSAİ ile 

kombinasyon bulgularda artıș ilișkili olabilir.

MONOGENİK HASTALIKLAR 

Erken bașlangıçlı İBH tipi belirtilere sahip bazı bireylerde monogenik İBH benzeri 

bozukluk ilișkili hastalıklar vardır.(42) Bunlar arasında primer immün yetmezlikler 

ve bağırsak epitelyal hücre defektleri bulunur. Bazı primer bağıșıklık yetersizlikleri 

ileri çocukluk döneminde ve %10 vakada yetișkinlikte ortaya çıkabilir.

Erken yetișkinlikte ortaya çıkan bu monogenetik otoinflamatuar hastalıklar daha 

dirençli klinik tablo oluștururlar ve genel olarak; dirençli periodik ateș, oral aft, 

genital ülser ile seyrederler. %50 kadarı, perianal tutulum dahil gastrointestinal 

tutulum gösterir. 1/3-1/2 si Behçet kriterlerini doldurduğu gözlenmiștir A20-Haplo, 

TRAPS: TNF reseptör associated periodic syndrome, CVID gibi monogenetic, 

sıklıkla immun yetmezlik birliktelikleride olabilen hastalıklar GI-Behçet ile özellikle 

benzer klinik ve tutulum morfolojileri açısından karıștırılabilirler(43) İnterlökin-10 

[IL-10] ekskiliği, genç yașta yaygın perianal hastalık ve ciddi enterokolit ile ortaya 

çıkan bir primer immün yetersizliğidir.(44) Kronik granülomatöz hastalık [CGD], 

bozulmuș fagositoz ile karakterizedir. CGD, hafif belirtilerden ciddi enfeksiyonlara 

ve monogenik İBH benzeri bozukluğa kadar değișen bulgulara neden olur.(45) İshal 

yaygındır, semptomların azlığı ile endoskopik uzun segment tutulum arasında 

sıklıkla tutarsızlık vardır. 

İBH benzeri monogenik hastalıkları ile klasik İBH’nin histolojik bulguları arasında 

çok fazla örtüșme vardır. Epitelyal dökülme, florid epitelyal hücre apoptozu gibi 

özellikler monogenik bir bozukluk düșündürürse de, öykü ve klinik bulgulardan 

daha değerli, özgün veya duyarlı değildir.

Radyasyon Hasarı
Abdominal ve pelvik radyoterapi akut veya kronik intestinal hasara neden olabilir. 

Tutulum ıșınlanan alana göre değișmekle birlikte rektal ve sigmoid tutulum en 

yaygın olanlardır.(46)

Akut radyasyon hasarının bulguları ödem, eritem, frajilite ve ülserlerdir.(47) Kronik 

radyasyon koloproktitinde ise atrofi ve telanjiektaziler izlenir. Darlıklar, perforasyon 

ve fistüller daha nadir bulgulardır.(48) Enterik radyasyon hasarı sonrasında CH’nı 

taklit edebilen fibroz ağırlık uzun segment ince bağırsak tutulumu görülebilir. Distal 

kolorektal dağılım ve vasküler değișikliklerin varlığı ÜK’e benzeyebilir, ancak 

radyasyon ilișkili kolit tedaviye İBH’ya kıyasla oldukça dirençlidir.

Diversiyon Koliti
Diversiyon proktokoliti [DPC], kolonun bakiye segmentinde, dıșkı akıșının durma-

sıyla ilk yıl içinde ortaya çıkar. Herhangi bir nedenle yapılan operasyondan sonra 

ortaya çıkabilir ve bağırsak sürekliliğinin yeniden sağlanmasından sonra genellikle 

geriler.(49)

Özgün olmayan inflamatuvar değișiklikler, mukozal eksüdasyon, nodülarite ve 

aftoid ülserler görülür. Önceden İBH tanısı olmayan hastalarda diversiyon varlığında 

kolonda yeni İBH tanısı konulması önerilmez. 

Divertikül İlișkili Kolit
Divertikülozla ilișkili segmental kolit, divertiküller arasında veya yakınında bulunan 

inflamasyonu ifade eder. Endoskopide hafif - șiddetli inflamasyon, kırmızımsı yuvarlak 

lezyonlar, vasküler patern kaybı, ödem, erozyonlar ve ülserasyon görülebilir.(50) 

İnflamasyon divertikülleri etkilemez, interdivertiküler mukozada tipik tutulum vardır, ve 

rektum korunmuștur.(51) Antibiyotik supresyonu verilerek klinik endoskopik ve radyolojik 

bulgularda gerileme sağlanmadığı durumlarda İBH’dan ayrımı kolay olmayabilir.
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İnflamasyonun GIS’ deki tutulumu sıklıkla makroskobik olarak ve yeterince kronik 

ise histolojik seviyede de İBH benzeri özellikler göstermesi șașırtıcı değildir. Bu 

nedenle etiyolojinin ortaya konması doğru ve zamanında yönetim için önemlidir.

İBH’nın tanısında klinik ve endoskopik bulgular temel teșkil etmesine rağmen ayırıcı 

tanıda histoloji, PCR - mikrobiyolojik inceleme, görüntüleme ve daha nadiren 

genetik testler gerekebilir. 

Endoskopik morfoloji ve tutulum șekli özellikle önemli olup, tipik ileoçekal yerleșimli 

kaldırım tașı CH için, sol kolonda uzun (>5cm) uzunlamasına antimezenterik ülser 

iskemi için ne kadar özgünse, aftöz ülser çevresel kolit o kadar özgün değildir. 

İBH ve ayırıcı tanısına giren GIS ilișkili kronik inflamatuar tablolar morfolojik olarak, 

ağırlıklı olarak ileo-çekal bölgeyi tutan Crohn benzeri ülserler ve ülseratif kolit 

benzeri mukozayı ve sol kolonu tutan sıklıkla yaygın formlar șeklinde görülme 

eğilimindedir. Bu iki formun, aynı indetermine morfolojilerde olduğu gibi, ayırıcı tanı 

Yüksek șüphe durumu yaratan kontamine su kullanımı veya endemik bölgelere 

seyahat var ise, tercih edilecek yöntem PCR (E.histolotica’ya yönelik) olmalıdır. 

PCR negatifliği E.histolotica yı dıșlamak için çok değerli iken, pozitif olmasının 

yanlıș pozitifliği yansıtabileceği unutulmamalıdır. Bu nedenle en az tanı karıșıklığı 

için, endemik olmayan coğrafyalarda kontaminasyon șüphesi olmaksızın E.histolo-

tica’nın varlığının araștırılmamasıdır.

Oportünistik Enfeksiyonlar
İmmun yetmezlikli hastalarda görülebilecek bazı enfeksiyonlarda İBH benzeri klinik 

bulgularla ilișkili olup ayırıcı tanıda dikkate alınmalıdır. M. avium hücre içi kompleksi 

bunlardan biridir Çoğunlukla ince bağırsağı tutar, normal bir mukoza veya çok 

sayıda sarı-beyaz nodül izlenebilir. Lamina propriada, çok sayıda PAS diastaz veya 

asit dirençli mikroorganizma içeren soluk makrofaj tabakalarına neden olur.(22) 

CMV, EBV, HSV latent enfeksiyonlar olup noral kordda bulunur. Erișkin yașata 

toplumun %80’inden fazlası bu patojenler ile karșılașmıș durumdadır.Primer CMV 

infeksiyonun, transplant üniteleri gibi kemik iliğinin ileri derecede baskılandığı 

hastalardaki önemi ile uzun süreli immunosupresyon altında olan İBH’lı hastalarda-

ki önemi birbirinden çok farklıdır. 

İBH hastalarında özellikle steroid tedavisi altında prolifere olan CMV daha çok 

inflame kolonda litik etkileri ile ve doku biyopsilerinde İntranükleer ’baykuș gözü’ 

inklüzyonları ile karakterizedir.(23) Immunhistokimya bu formun tanınabilirliğini 

arttırsa da İBH’lı hastada inklüzyonların varlığı ve yoğunluğunun hastada kemik 

ilik baskılanma bulguları olmadıkça klinik önemli yoktur.

CMV enfeksiyonu, steroid kullanımı durumunda mevcut İBH tanısı olan hastalarda 

bazen kliniği komplike hale getirebilir. Bu hastalarda CMV’nin bystander mı patojen 

mi olduğu ayrımı her zaman kolay değildir. Bu yüzden toksik yan etkileri olabilecek 

anti-viral tedavi kararı verilirken CMV enfeksiyonun sistemik - kemik iliği tutulumla-

rının da dikkate alınması önerilir. 

İBH tedavisinde, kemik iliği trasplantasyonuna kıyasla çok daha hafif bir immun-

supresyon söz konusu olduğundan, sıklıka bir rektivasyon olan CMV, kemik iliği 

baskılanma bulguları olmadığı sürece takip edilebilir.(24)

Sol kolon rekto-sigmoid bileșke ve splenik dönüș en çok etkilenen bölgelerdir. Akut 

dönemde ÜK ile karıșabilmektedir, rektum tutulumunun olması sıklıkla ÜK düșün-

dürse de kanlanması iyi olan rektumun tutulumu nadir olarak İnferior mezenterik 

arterin etkilendiği cerrahiler sonrasında da görülebilir. 

Histolojik bulgular, vasküler konjesyon ve ödemden koagulasyon nekrozuna kadar 

uzanabilir, lamina propriada hemosiderin birikimi olabilir, buna mikrotrombüs de 

eșlik edebilir.(32)

Hasta yașı, hikaye, klinik, akut bașlangıç, tutulum alanı, korunmuș rektum (geniș 

serilerde %3 rektum tutulumu bildirilmiștir), histolojik olarak nötrofilik burst ile 

akut inflamasyon bulguları ve 3 -4 hafta civarında spontan iyileșme ve nadir tekrar 

sıklıkla tanı koydurucudur. Uzun süreli iskemi, yoğun diffüz fibrozisle birlikte darlık-

lara ve skar olușumuna neden olabilir. 

İLAÇ ETKİLERİ

İlaçlar çeșitli mekanizmalarla İBH ayırıcı tanısı gerektirecek intestinal bulgular 

olușturabilir.(24,33,34) İlaca bağlı enterokolitin endoskopik bulguları çoğunlukla 

özgün değildir, eritem, ödem, erozyonlar ve bazen de ülserleri içerir. Histolojik 

bulgularda lenfositik kolit, kollajenöz kolit, iskemi, psödomembranöz kolit, eozino-

filik kolit veya İBH’nin özellikleri olabilir.

NSAİİ İLAÇLAR

NSAID hasarı İBH’ ye benzeyebilir. Aynı zamanda NSAID’ ler İBH’yi ve divertiküloz 

gibi hastalıkların bulgularını șiddetlendirebilir, komplikasyonlarını taklit edebilir 

(perforasyon, kanama vb).(35) 

NSAID ile ilișkili hasarların arasında eritem, erozyonlar, kanamalar, aftöz- iyi sınırlı 

ülserler hatta darlıklar yer alır.(24) Bulgular yaygındır ve sıklıkla ileoçekal bölgeyi 

etkiler. Çevresindeki mukozanın normal olduğu izole ülser, NSAID’ler veya diğer 

spektrumuna giren patolojilerde de örtüșme gösterebileceğini unutmamalıyız. 

(Tablo 1)

Bu bölümde İBH ayırıcı tanısında ve alevlenmelerinde değerlendirmeye alınması 

gereken bașlıca patolojileri incelemekteyiz.

ENFEKSİYÖZ PATOLOJİLER

Viral, bakteriyel, fungal, protozoan ve helmintik enfeksiyon gibi birçok akut inflama-

tuvar süreç İBH alevlenmelerinde daha dikkat çekicidir.(9) Bunlar içerisinde, intesti-

nal tüberküloz [İTB], CH’nı düșündürebilecek kronik șikayetler (ishal, kilo kaybı ve 

karın ağrısı), benzer klinik tablo, intestinal yerleșim ve endoskopik morfoloji ile ciddi 

klinik problem yaratabilir.

Sitomegalovirüs [CMV] veya Clostridioides difficile gibi patojenler ileri derecede 

immunosupresyonu olan hastalarda sporadik olarak İBH ile tanı karıșıklığı oluștura-

bilse de, daha çok İBH da alevlenmelerden sorumlu olabileceği tartıșılır.(10) 

İntestinal Tüberküloz
İTB CH’na benzer șekilde en çok ileoçekal bölgeyi tutar. CH’nin mukozal tutulumu-

nun tipik özellikleri lümene paralel ve birleșmeye meyilli, bazen yıldız benzeri șekilli, 

farklı evrelerde ülserasyonlar ve daha nadir fakat özgün olarak kaldırım tașı (coble 

stone) morfolojisidir.

 

İTB’de ise çoğunlukla çepeçevre, farklı evrelerde etrafı polipoid görünümlü ring ülserler 

ile bașlayıp lümeni tıkayacak kadar prolifere bir ülser formuna dönebilir. İleri derecede 

deforme çekum lümende fibrotik daralma hatta psödotümör görünümü olabilir.(11)

Kesin tanı dokuda aside dirençli basillerin, kültürde veya PCR’da M.tuberculo-

sis’nin ortaya konmasına dayanır. Histolojide nekrotizan granülomlar veya kesitsel 

görüntülemede nekrotik lenf düğümleri tanı için oldukça destekleyicidir.(12) Bununla 

birlikte, M. tuberculosis için altın standart testler, özellikle gastrointestinal sistemde 

düșük duyarlılığa sahiptir. 

Tüberkülozun intestinal tutulumuna %50 den fazla oranda eșlik eden akciğer 

tutulumu ve milier yayılım tanı karmașası olduğu dönemde sıklıkla bitirici ve tüketici 

bir hastalık profili olușturur. 

CH’da alıșılagelen lineer ülser morfolojisi veya kaldırım tașı olușturmayan her ülser 

ile hatırlanması gereken İTB, endoskopistin doku TBC-PCR, kültür ve histoloji ile 

desteklemesi ile objektif olarak ortaya konabilir. Bu tabloda hasta geriye doğru, 

Akciğer görüntüleme, IGRA testi, klinik semptomlar açısından değerlendirilmelidir. 

Aile de veya yakın yașayan bireyler arasında TBC geçirmiș olma, basil ile önceden 

karșılașmıș olma (pozitif PPD veya IGRA testleri) laboratuvar ve patolojik detaylar 

ile büyük oranda İTB tanısını figüre edecektir.

Histolojik olarak İTB genellikle CH’na benzer șekilde granülomatöz inflamasyon ile 

karakterizedir. Epiteloid histiyositlerle kaplı ülserler İTB’yi düșündürür.(13) Fokal 

mikorgranülomlar daha çok CH’ye, birleșme eğiliminde büyük ve patoloğun arama-

dan fark edebildiği sık granülomlar ise İTB’ye ișaret eder. Kazeifikasyon nekrozu 

veya ARB gösterilmesi tanısaldır ancak nadiren bulunurlar.(10, 14) 

Diğer Nadir Bakteriyel Enfeksiyonlar
Nadir görülen ve sıklıkla atlanabilen çoğu zaman da spontan rezolüsyon ile tanısı 

konamayan Yersinia enterocolitica ve Yersinia pseudotuberculosis, esas olarak 

ileoçekal bölgeyi ve apendiksi etkiler ve mezenterik lenf adenit yapabilir.(15) Aftöz 

veya düzensiz ülserler ve kalınlașmıș nodüler mukoza görülebilir.(16) Y.pseudotuber-

culosis’de fissür șeklinde ülserler ve atlamalı tutulum CH ile karıșabilir. Transmural 

lenfoid agregatlar, merkezi nekroze ve mikroabseler içeren granülomlar görülebi-

lir.(17)

Actinomyces israelii, özellikle apendiksi ve daha az sıklıkla sağ kolonu tutan kolit 

yapabilir.(18) Lenfoid hiperplazi, fissürler veya ülser izlenebilir. Yaygın inflamasyon 

belirgin fibrozis olușturur ve CH’ye benzeyen nekrotizan olmayan epiteloid granü-

lomlarla ilișkili olabilir. Gram veya gümüș boyasıyla, filamentöz bakteriyel kolonilerin 

gösterilmesi tanısaldır. 
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Chlamydia trachomatis ve Treponema pallidumun neden olduğu lenfogranüloma 

venereum veya sifiliz, özellikle anal ilișki neticesinde, proktit veya proktokolit 

tablosu ile birliktelik gösterebilir. Endoskopide ülser ve nadiren kitle benzeri lezyon 

görülebilir. Tanı moleküler veya immunohistokimyasal incelme ile patojenin ortaya 

konmasına dayanır.(19) Risk gruplarında ve/veya özellikle immunsupresyon ile giden 

hastalıkların birlikteliğinde düșünülmelidir.

Protozoa Enfeksiyonlar - Amibiazis
Amebiasis, Entamoeba histiolytica’dan kaynaklanır ve sanitasyonun yeterli olmadı-

ğı gelișmekte olan ülkelerde görülür, ülkemizde su hijyeni ve içme suyunun șișelen-

mesi neticesinde oldukça nadir olup çok yüksek sıklıkta, ıșık mikroskop ve dıșkı 

antijen testleri üzerinden giden yalancı pozitiflik ve over-diagnoz söz konusudur. 

Endemik yerlere seyahat ve/veya kırsal kesimde halen kontamine su kaynağı 

kullanmak risk faktörüdür. Bu risk faktörlerinin olmadığı hastalarda ülkemizde İBH 

semptomatolojisi ve kliniği arkasında amip aranmasını önermiyoruz. 

Hastalar asemptomatik tașıyıcı olabildikleri gibi kanlı veya mukuslu ishal ile karak-

terize, kolik ağrı ve tenesmusun eșlik ettiği amibik kolit tablosu da görülebilir.(20).

Klinik olarak sol kolonda (özellikle çekum tutulumu ile çok nadir olan) kronik prolife-

rasyon gösteren kitle benzeri morfoloji “ameboma” ve görece daha sık aftöz 

ülserler, büyük düzensiz veya serpijinöz ülserler ile giden yaygın kolonik tutulum 

gösterebilir. 

Histolojide, period-asit Schiff [PAS]-pozitif trofozoitler, ülserlerin yüzeyinde tanımla-

nabilir, amip kistlerinin ise endemik bir durumun ișareti olmak dıșında bir önemi 

yoktur.(21) 

Direkt taze dıșkı değerlendirilmesi hareketli amip göstermediği sürece çok yüksek 

sıklıkla tecrübesiz laboratuvar değerlendirmelerinde, doku makrofajları amip 

olarak, lökositler ise kist olarak değerlendirilir.Dıșkı antijen testlerinin yalancı 

pozitiflikleri çok yüksek olup bu testler sıklıkla insan için patojen olmayan E.dispar’ı 

patojen olan E.histolitica dan ayıramaz.

VASKÜLER HASTALIKLAR

Vaskülitler
Sistemik vaskülitlerin yaklașık üçte birinde GI tutulum görülür. Bunlar arasında en 

sık nedenler immünoglobulin A vasküliti, antinötrofil sitoplazmik otoantikor ile ilișkili 

vaskülit, poliarteritis nodosa, Takayasu arteriti ve Behçet hastalığıdır. Özellikle 

Takaysu hastalığının İBH ile birlikte görülebileceği unutulmamalıdır. 

GI tutulumu olan vaskülitlerin klinikopatolojik özellikleri çoğunlukla özgün değildir 

ve semptomlar tutulan lokasyona, etkilenen damarların boyutuna bağlıdır.(25) Büyük 

damar ilișkili vaskülitler iskemi ön planda iken, daha küçük damar ilișkili vaskulitler 

ise İBH benzeri mukozal lezyonlara neden olabilir. 

Nadir de olsa vaskülitlerin İBH ayırıcı tanısının akla gelmesi GI tutulumu olan olgula-

rın oldukça morbid ve mortal seyredebilmesi nedeniyle önemlidir. Kronik vaskülitin, 

intestinal ve sistemik tutulum varken teșhisi daha kolay olsa da, akut bașlangıçlı 

GI semptomlara, böbrek, akciğer, deri eșlik etmediği sürece İBH’dan ayırımda ciddi 

zorluk yaratabilir. 

Yüksek doz ve mümkün olduğu kadar erken pulse steroid ve/veya endoksan 

ve/veya anti-TNF bașlanması ciddi GI tutulumu olan vaskülitlerin diğer sistem 

tutulumlarından bağımsız çok yüksek mortalite ve morbiditesini kontrol etmek için 

büyük önem tașır. 

Perforasyon ve așikar kanamanın ön planda olduğu, sistemik tutulumların eșlik 

ettiği atipik İBH klinik bulgularında özellikle vaskülitler değerlendirmeye alınmalıdır. 

Vaskülitlerin GI tutulumunda endoskopik bulgular özgün değildir ve erozyonlar, 

ülserasyon, peteși, nodülarite, ödem, submukozal kanama, darlıklar ve șiddetli 

vakalarda iskemi düșündüren bulgular görülebilir. 

Tanı koyabilecek damar içeriği genellikle submukozada veya daha derin katmanlar-

da bulunması ve rutin biyopsiler ile buraya nadiren ulașılabilmesi nedeniyle punch 

biyopsi sıklıkla tanısal değildir.(26)

Behçet hastalığı tekrarlayan oral ve genital ülserasyonlar ile karakterizedir.(27) 

Behçet tanısı bir kriter doldurma tanısıdır ve bu kriterlerin doldurulması zamana 

bağlı olabilir. Behçet tanısı olan bir hastada her türlü GI inflamatuvar süreci GI-Beh-

çet kabul etmek özellikle klinik potansiyel komplikasyonları (gross kanama, 

perforasyon) göz önünde tutmak açısından yanlıș olmaz. Sistemik Behçet tanısı 

ve GI-Behçet tanısı alan hastaların %15 kadarının ÜK benzeri bir tutulum ve 

inflamasyon morfolojisi gösterebileceği hatırlanmalıdır.

İleoçekal bölgenin sıklıkla tutulması nedeniyle GIS Behçeti CH ve İTB’den ayırt etmek zor 

olabilir, Ülserasyonun șekli ve tipi CH’dekilerden farklı olabilir ülserlerin daha oval yuvarlak 

șekilli, fokal dağılımı olması, daha çok GİS Behçeti düșündürür (Tablo 2).(28,29) 

Daha genel bir yaklașım ise, tedavisi açısından İBH’dan fark göstermeyen GI-Beh-

çet’in, İBH’nın bir komponenti gibi kabul edilip ayırıcı tanı sürecinden çok İBH 

benzeri tedavisi ne yönelmek olabilir.

GI-Behçet hastalığında 1/3 veya daha yüksek, perforasyon ve așikar GI kanama 

potansiyeli özellikle ülser morfolojisinin derin volkan benzeri olduğu hastalarda 

yüksektir ve bu komplikasyonlar CH da %1 civarındadır. Bu potansiyel mordiditenin 

dikkate alınarak, benzer morfolojik ülserlerin yakın izlemi, hasta Behçet veya 

GI-Behçet tanısı almıș olmasa da önemlidir. 

Akut İskemik Kolit
Adı üstünde akut olan bu tablo büyük oranda 3-4 hafta içinde iyileșir, tekrarlama 

oranı oldukça düșük olup kronikleșmesinin nadir olduğu bir durumdur. Bu özellikleri 

ile kronik İBH ayırıcı tanısından ziyade akut bașlangıçlı İBH da akla gelmelidir. 

Akut iskemik kolit çoğunlukla tıkayıcı olmayan iskemiden kaynaklanır ve karın ağrısı, 

rektal kanama ve kanlı ishal isteminin sık görülen ani bașlangıçlı semptomlarıdır. 

Endoskopik bulgular, submukozal kanamalar, ödemli, kırılgan mukoza, ile ÜK 

benzeri bir endoskopik morfolojiden, CH’na benzeyen lineer, genellikle tek antime-

zenterik uzunlamasına (>5cm) ülserasyon ve keskin sınırlı tutuluma kadar 

değișkendir.(30,31)

ilaç ilișkisini düșündürmelidir.(36) NSAİ ilișkili diyafram hastalığı, çoğunlukla jejunum 

ve ileum’u etkileyen, nadiren proksimal kolonu tutan ve yoğun NSAİ kullanımına 

ișaret eden tek özgün durumdur.(37)

Histolojide, yeterince tanısal olmayan hafif kript distorsiyonu, erozyonlar, ülserler, 

fibrozis, villöz atrofi ve daha çok kolșisin kullanımında görülebilen artmıș apaptoz 

izlenebilir, granülomlar ise çok çok nadirdir (38). Șiddetli kript distorsiyonu, 

transmural tutulum, belirgin inflamasyon, veya granülomlar İBH’yi destekler. 

İBH tanısı olan hastada NSAİD öyküsüne önem verilmeli ve özellikle İBH birlikteliği 

gösteren inflamatuvar aksiyel eklem tutulumda sık kullanılan NSAİ’lerin yatkınlığı 

olan - hali hazırda intestinal histolojik inflamasyonu olan hastalarda aftöz ülseras-

yonu kolaylaștırabileceği akılda tutulmalı, ancak ilaç kesilmesine (> 3 ay) dirençli 

ülserler İBH olarak tedavi edilmelidir.

DİĞER İLAÇLAR 

İmmun kontrol noktası inhibitörü (ICI) kaynaklı kolit, ÜK veya CH’yi taklit edebilir. 

ICI ilișkili enterokolite özgü hiçbir rutin biyobelirteç yoktur ve ayırıcı tanıda öykünün 

yanı sıra mevcut altın standart, endoskopi ile biyopsidir.(24)

Mikofenolat mofetil (MMF) koliti İBH’yı taklit edebilir. Yaygın veya segmental eritem, 

erozyonlar ve tipik olarak rektumun korunduğu ülserler görülür. Klinikte ishal 

olmasına rağmen bazı hastalarda endoskopi normal olabilir.(39) Histolojik olarak 

MMF’ye bağlı kolitte İBH gibi yapısal bozulma görülebilir, ancak yoğun inflamasyon 

nadirdir. Artmıș kript hücre apoptozu MMF kolitinde tipik olduğu söylenmișse de(40) 

aynı histolojik bulguların farklı nedenler için de telaffuz edilmiș olması, bu bulgunun 

özgünlüğünü ve tanı değerini sorgulamayı gerektirir.

Diğer GI semptomlarla ilișkili ve İBH ile ayırıcı tanıda dikkate alınması gereken 

ilaçlar arasında secukinumab, kolșisin ve anakinra sayılabilir. Secukinumab 

(IL17a’ya karșı monoklonal antikor) ve anakinra (IL-1 reseptor antogonisti) kullanı-

mı sonrası ortaya çıkan de novo İBH vakaları mevcuttur.(24) Bu ilaçları altta yatan 

subklinik - histolojik inflamasyonu așikâr hale getirerek ve / veya baskın inflamatu-

var yolaktaki değișiklikler sonrasında İBH benzeri klinik olușturdukları düșünülmek-

tedir. Genellikle linear CH morfolojisine benzemeyen șiddetli bir entero-kolit tablosu 

görülür. 

Kolșisin ise bir mikrotübül inhibitördür ve mitotik arest yaparak mukozal rejenars-

yonu bozar. İshal doz bağımlı önemli bir yan etkisidir. Kolșisin toksisitesinde ileal 

aftöz ülserler saptanabilir. İnce bağırsak, kolșisin toksisitesinden en ciddi etkilenen 

bölümüdür. Histolojide çekirdeklerin düzensiz dizilimi, mitotik figürlerdeki artıș 

(mitotik arest) ve çekirdeklerin hiperkromatizmi displaziyi taklit edebilir.(41) NSAİ ile 

kombinasyon bulgularda artıș ilișkili olabilir.

MONOGENİK HASTALIKLAR 

Erken bașlangıçlı İBH tipi belirtilere sahip bazı bireylerde monogenik İBH benzeri 

bozukluk ilișkili hastalıklar vardır.(42) Bunlar arasında primer immün yetmezlikler 

ve bağırsak epitelyal hücre defektleri bulunur. Bazı primer bağıșıklık yetersizlikleri 

ileri çocukluk döneminde ve %10 vakada yetișkinlikte ortaya çıkabilir.

Erken yetișkinlikte ortaya çıkan bu monogenetik otoinflamatuar hastalıklar daha 

dirençli klinik tablo oluștururlar ve genel olarak; dirençli periodik ateș, oral aft, 

genital ülser ile seyrederler. %50 kadarı, perianal tutulum dahil gastrointestinal 

tutulum gösterir. 1/3-1/2 si Behçet kriterlerini doldurduğu gözlenmiștir A20-Haplo, 

TRAPS: TNF reseptör associated periodic syndrome, CVID gibi monogenetic, 

sıklıkla immun yetmezlik birliktelikleride olabilen hastalıklar GI-Behçet ile özellikle 

benzer klinik ve tutulum morfolojileri açısından karıștırılabilirler(43) İnterlökin-10 

[IL-10] ekskiliği, genç yașta yaygın perianal hastalık ve ciddi enterokolit ile ortaya 

çıkan bir primer immün yetersizliğidir.(44) Kronik granülomatöz hastalık [CGD], 

bozulmuș fagositoz ile karakterizedir. CGD, hafif belirtilerden ciddi enfeksiyonlara 

ve monogenik İBH benzeri bozukluğa kadar değișen bulgulara neden olur.(45) İshal 

yaygındır, semptomların azlığı ile endoskopik uzun segment tutulum arasında 

sıklıkla tutarsızlık vardır. 

İBH benzeri monogenik hastalıkları ile klasik İBH’nin histolojik bulguları arasında 

çok fazla örtüșme vardır. Epitelyal dökülme, florid epitelyal hücre apoptozu gibi 

özellikler monogenik bir bozukluk düșündürürse de, öykü ve klinik bulgulardan 

daha değerli, özgün veya duyarlı değildir.

Radyasyon Hasarı
Abdominal ve pelvik radyoterapi akut veya kronik intestinal hasara neden olabilir. 

Tutulum ıșınlanan alana göre değișmekle birlikte rektal ve sigmoid tutulum en 

yaygın olanlardır.(46)

Akut radyasyon hasarının bulguları ödem, eritem, frajilite ve ülserlerdir.(47) Kronik 

radyasyon koloproktitinde ise atrofi ve telanjiektaziler izlenir. Darlıklar, perforasyon 

ve fistüller daha nadir bulgulardır.(48) Enterik radyasyon hasarı sonrasında CH’nı 

taklit edebilen fibroz ağırlık uzun segment ince bağırsak tutulumu görülebilir. Distal 

kolorektal dağılım ve vasküler değișikliklerin varlığı ÜK’e benzeyebilir, ancak 

radyasyon ilișkili kolit tedaviye İBH’ya kıyasla oldukça dirençlidir.

Diversiyon Koliti
Diversiyon proktokoliti [DPC], kolonun bakiye segmentinde, dıșkı akıșının durma-

sıyla ilk yıl içinde ortaya çıkar. Herhangi bir nedenle yapılan operasyondan sonra 

ortaya çıkabilir ve bağırsak sürekliliğinin yeniden sağlanmasından sonra genellikle 

geriler.(49)

Özgün olmayan inflamatuvar değișiklikler, mukozal eksüdasyon, nodülarite ve 

aftoid ülserler görülür. Önceden İBH tanısı olmayan hastalarda diversiyon varlığında 

kolonda yeni İBH tanısı konulması önerilmez. 

Divertikül İlișkili Kolit
Divertikülozla ilișkili segmental kolit, divertiküller arasında veya yakınında bulunan 

inflamasyonu ifade eder. Endoskopide hafif - șiddetli inflamasyon, kırmızımsı yuvarlak 

lezyonlar, vasküler patern kaybı, ödem, erozyonlar ve ülserasyon görülebilir.(50) 

İnflamasyon divertikülleri etkilemez, interdivertiküler mukozada tipik tutulum vardır, ve 

rektum korunmuștur.(51) Antibiyotik supresyonu verilerek klinik endoskopik ve radyolojik 

bulgularda gerileme sağlanmadığı durumlarda İBH’dan ayrımı kolay olmayabilir.
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İnflamasyonun GIS’ deki tutulumu sıklıkla makroskobik olarak ve yeterince kronik 

ise histolojik seviyede de İBH benzeri özellikler göstermesi șașırtıcı değildir. Bu 

nedenle etiyolojinin ortaya konması doğru ve zamanında yönetim için önemlidir.

İBH’nın tanısında klinik ve endoskopik bulgular temel teșkil etmesine rağmen ayırıcı 

tanıda histoloji, PCR - mikrobiyolojik inceleme, görüntüleme ve daha nadiren 

genetik testler gerekebilir. 

Endoskopik morfoloji ve tutulum șekli özellikle önemli olup, tipik ileoçekal yerleșimli 

kaldırım tașı CH için, sol kolonda uzun (>5cm) uzunlamasına antimezenterik ülser 

iskemi için ne kadar özgünse, aftöz ülser çevresel kolit o kadar özgün değildir. 

İBH ve ayırıcı tanısına giren GIS ilișkili kronik inflamatuar tablolar morfolojik olarak, 

ağırlıklı olarak ileo-çekal bölgeyi tutan Crohn benzeri ülserler ve ülseratif kolit 

benzeri mukozayı ve sol kolonu tutan sıklıkla yaygın formlar șeklinde görülme 

eğilimindedir. Bu iki formun, aynı indetermine morfolojilerde olduğu gibi, ayırıcı tanı 
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Yüksek șüphe durumu yaratan kontamine su kullanımı veya endemik bölgelere 

seyahat var ise, tercih edilecek yöntem PCR (E.histolotica’ya yönelik) olmalıdır. 

PCR negatifliği E.histolotica yı dıșlamak için çok değerli iken, pozitif olmasının 

yanlıș pozitifliği yansıtabileceği unutulmamalıdır. Bu nedenle en az tanı karıșıklığı 

için, endemik olmayan coğrafyalarda kontaminasyon șüphesi olmaksızın E.histolo-

tica’nın varlığının araștırılmamasıdır.

Oportünistik Enfeksiyonlar
İmmun yetmezlikli hastalarda görülebilecek bazı enfeksiyonlarda İBH benzeri klinik 

bulgularla ilișkili olup ayırıcı tanıda dikkate alınmalıdır. M. avium hücre içi kompleksi 

bunlardan biridir Çoğunlukla ince bağırsağı tutar, normal bir mukoza veya çok 

sayıda sarı-beyaz nodül izlenebilir. Lamina propriada, çok sayıda PAS diastaz veya 

asit dirençli mikroorganizma içeren soluk makrofaj tabakalarına neden olur.(22) 

CMV, EBV, HSV latent enfeksiyonlar olup noral kordda bulunur. Erișkin yașata 

toplumun %80’inden fazlası bu patojenler ile karșılașmıș durumdadır.Primer CMV 

infeksiyonun, transplant üniteleri gibi kemik iliğinin ileri derecede baskılandığı 

hastalardaki önemi ile uzun süreli immunosupresyon altında olan İBH’lı hastalarda-

ki önemi birbirinden çok farklıdır. 

İBH hastalarında özellikle steroid tedavisi altında prolifere olan CMV daha çok 

inflame kolonda litik etkileri ile ve doku biyopsilerinde İntranükleer ’baykuș gözü’ 

inklüzyonları ile karakterizedir.(23) Immunhistokimya bu formun tanınabilirliğini 

arttırsa da İBH’lı hastada inklüzyonların varlığı ve yoğunluğunun hastada kemik 

ilik baskılanma bulguları olmadıkça klinik önemli yoktur.

CMV enfeksiyonu, steroid kullanımı durumunda mevcut İBH tanısı olan hastalarda 

bazen kliniği komplike hale getirebilir. Bu hastalarda CMV’nin bystander mı patojen 

mi olduğu ayrımı her zaman kolay değildir. Bu yüzden toksik yan etkileri olabilecek 

anti-viral tedavi kararı verilirken CMV enfeksiyonun sistemik - kemik iliği tutulumla-

rının da dikkate alınması önerilir. 

İBH tedavisinde, kemik iliği trasplantasyonuna kıyasla çok daha hafif bir immun-

supresyon söz konusu olduğundan, sıklıka bir rektivasyon olan CMV, kemik iliği 

baskılanma bulguları olmadığı sürece takip edilebilir.(24)

Sol kolon rekto-sigmoid bileșke ve splenik dönüș en çok etkilenen bölgelerdir. Akut 

dönemde ÜK ile karıșabilmektedir, rektum tutulumunun olması sıklıkla ÜK düșün-

dürse de kanlanması iyi olan rektumun tutulumu nadir olarak İnferior mezenterik 

arterin etkilendiği cerrahiler sonrasında da görülebilir. 

Histolojik bulgular, vasküler konjesyon ve ödemden koagulasyon nekrozuna kadar 

uzanabilir, lamina propriada hemosiderin birikimi olabilir, buna mikrotrombüs de 

eșlik edebilir.(32)

Hasta yașı, hikaye, klinik, akut bașlangıç, tutulum alanı, korunmuș rektum (geniș 

serilerde %3 rektum tutulumu bildirilmiștir), histolojik olarak nötrofilik burst ile 

akut inflamasyon bulguları ve 3 -4 hafta civarında spontan iyileșme ve nadir tekrar 

sıklıkla tanı koydurucudur. Uzun süreli iskemi, yoğun diffüz fibrozisle birlikte darlık-

lara ve skar olușumuna neden olabilir. 

İLAÇ ETKİLERİ

İlaçlar çeșitli mekanizmalarla İBH ayırıcı tanısı gerektirecek intestinal bulgular 

olușturabilir.(24,33,34) İlaca bağlı enterokolitin endoskopik bulguları çoğunlukla 

özgün değildir, eritem, ödem, erozyonlar ve bazen de ülserleri içerir. Histolojik 

bulgularda lenfositik kolit, kollajenöz kolit, iskemi, psödomembranöz kolit, eozino-

filik kolit veya İBH’nin özellikleri olabilir.

NSAİİ İLAÇLAR

NSAID hasarı İBH’ ye benzeyebilir. Aynı zamanda NSAID’ ler İBH’yi ve divertiküloz 

gibi hastalıkların bulgularını șiddetlendirebilir, komplikasyonlarını taklit edebilir 

(perforasyon, kanama vb).(35) 

NSAID ile ilișkili hasarların arasında eritem, erozyonlar, kanamalar, aftöz- iyi sınırlı 

ülserler hatta darlıklar yer alır.(24) Bulgular yaygındır ve sıklıkla ileoçekal bölgeyi 

etkiler. Çevresindeki mukozanın normal olduğu izole ülser, NSAID’ler veya diğer 

spektrumuna giren patolojilerde de örtüșme gösterebileceğini unutmamalıyız. 

(Tablo 1)

Bu bölümde İBH ayırıcı tanısında ve alevlenmelerinde değerlendirmeye alınması 

gereken bașlıca patolojileri incelemekteyiz.

ENFEKSİYÖZ PATOLOJİLER

Viral, bakteriyel, fungal, protozoan ve helmintik enfeksiyon gibi birçok akut inflama-

tuvar süreç İBH alevlenmelerinde daha dikkat çekicidir.(9) Bunlar içerisinde, intesti-

nal tüberküloz [İTB], CH’nı düșündürebilecek kronik șikayetler (ishal, kilo kaybı ve 

karın ağrısı), benzer klinik tablo, intestinal yerleșim ve endoskopik morfoloji ile ciddi 

klinik problem yaratabilir.

Sitomegalovirüs [CMV] veya Clostridioides difficile gibi patojenler ileri derecede 

immunosupresyonu olan hastalarda sporadik olarak İBH ile tanı karıșıklığı oluștura-

bilse de, daha çok İBH da alevlenmelerden sorumlu olabileceği tartıșılır.(10) 

İntestinal Tüberküloz
İTB CH’na benzer șekilde en çok ileoçekal bölgeyi tutar. CH’nin mukozal tutulumu-

nun tipik özellikleri lümene paralel ve birleșmeye meyilli, bazen yıldız benzeri șekilli, 

farklı evrelerde ülserasyonlar ve daha nadir fakat özgün olarak kaldırım tașı (coble 

stone) morfolojisidir.

 

İTB’de ise çoğunlukla çepeçevre, farklı evrelerde etrafı polipoid görünümlü ring ülserler 

ile bașlayıp lümeni tıkayacak kadar prolifere bir ülser formuna dönebilir. İleri derecede 

deforme çekum lümende fibrotik daralma hatta psödotümör görünümü olabilir.(11)

Kesin tanı dokuda aside dirençli basillerin, kültürde veya PCR’da M.tuberculo-

sis’nin ortaya konmasına dayanır. Histolojide nekrotizan granülomlar veya kesitsel 

görüntülemede nekrotik lenf düğümleri tanı için oldukça destekleyicidir.(12) Bununla 

birlikte, M. tuberculosis için altın standart testler, özellikle gastrointestinal sistemde 

düșük duyarlılığa sahiptir. 

Tüberkülozun intestinal tutulumuna %50 den fazla oranda eșlik eden akciğer 

tutulumu ve milier yayılım tanı karmașası olduğu dönemde sıklıkla bitirici ve tüketici 

bir hastalık profili olușturur. 

CH’da alıșılagelen lineer ülser morfolojisi veya kaldırım tașı olușturmayan her ülser 

ile hatırlanması gereken İTB, endoskopistin doku TBC-PCR, kültür ve histoloji ile 

desteklemesi ile objektif olarak ortaya konabilir. Bu tabloda hasta geriye doğru, 

Akciğer görüntüleme, IGRA testi, klinik semptomlar açısından değerlendirilmelidir. 

Aile de veya yakın yașayan bireyler arasında TBC geçirmiș olma, basil ile önceden 

karșılașmıș olma (pozitif PPD veya IGRA testleri) laboratuvar ve patolojik detaylar 

ile büyük oranda İTB tanısını figüre edecektir.

Histolojik olarak İTB genellikle CH’na benzer șekilde granülomatöz inflamasyon ile 

karakterizedir. Epiteloid histiyositlerle kaplı ülserler İTB’yi düșündürür.(13) Fokal 

mikorgranülomlar daha çok CH’ye, birleșme eğiliminde büyük ve patoloğun arama-

dan fark edebildiği sık granülomlar ise İTB’ye ișaret eder. Kazeifikasyon nekrozu 

veya ARB gösterilmesi tanısaldır ancak nadiren bulunurlar.(10, 14) 

Diğer Nadir Bakteriyel Enfeksiyonlar
Nadir görülen ve sıklıkla atlanabilen çoğu zaman da spontan rezolüsyon ile tanısı 

konamayan Yersinia enterocolitica ve Yersinia pseudotuberculosis, esas olarak 

ileoçekal bölgeyi ve apendiksi etkiler ve mezenterik lenf adenit yapabilir.(15) Aftöz 

veya düzensiz ülserler ve kalınlașmıș nodüler mukoza görülebilir.(16) Y.pseudotuber-

culosis’de fissür șeklinde ülserler ve atlamalı tutulum CH ile karıșabilir. Transmural 

lenfoid agregatlar, merkezi nekroze ve mikroabseler içeren granülomlar görülebi-

lir.(17)

Actinomyces israelii, özellikle apendiksi ve daha az sıklıkla sağ kolonu tutan kolit 

yapabilir.(18) Lenfoid hiperplazi, fissürler veya ülser izlenebilir. Yaygın inflamasyon 

belirgin fibrozis olușturur ve CH’ye benzeyen nekrotizan olmayan epiteloid granü-

lomlarla ilișkili olabilir. Gram veya gümüș boyasıyla, filamentöz bakteriyel kolonilerin 

gösterilmesi tanısaldır. 

Chlamydia trachomatis ve Treponema pallidumun neden olduğu lenfogranüloma 

venereum veya sifiliz, özellikle anal ilișki neticesinde, proktit veya proktokolit 

tablosu ile birliktelik gösterebilir. Endoskopide ülser ve nadiren kitle benzeri lezyon 

görülebilir. Tanı moleküler veya immunohistokimyasal incelme ile patojenin ortaya 

konmasına dayanır.(19) Risk gruplarında ve/veya özellikle immunsupresyon ile giden 

hastalıkların birlikteliğinde düșünülmelidir.

Protozoa Enfeksiyonlar - Amibiazis
Amebiasis, Entamoeba histiolytica’dan kaynaklanır ve sanitasyonun yeterli olmadı-

ğı gelișmekte olan ülkelerde görülür, ülkemizde su hijyeni ve içme suyunun șișelen-

mesi neticesinde oldukça nadir olup çok yüksek sıklıkta, ıșık mikroskop ve dıșkı 

antijen testleri üzerinden giden yalancı pozitiflik ve over-diagnoz söz konusudur. 

Endemik yerlere seyahat ve/veya kırsal kesimde halen kontamine su kaynağı 

kullanmak risk faktörüdür. Bu risk faktörlerinin olmadığı hastalarda ülkemizde İBH 

semptomatolojisi ve kliniği arkasında amip aranmasını önermiyoruz. 

Hastalar asemptomatik tașıyıcı olabildikleri gibi kanlı veya mukuslu ishal ile karak-

terize, kolik ağrı ve tenesmusun eșlik ettiği amibik kolit tablosu da görülebilir.(20).

Klinik olarak sol kolonda (özellikle çekum tutulumu ile çok nadir olan) kronik prolife-

rasyon gösteren kitle benzeri morfoloji “ameboma” ve görece daha sık aftöz 

ülserler, büyük düzensiz veya serpijinöz ülserler ile giden yaygın kolonik tutulum 

gösterebilir. 

Histolojide, period-asit Schiff [PAS]-pozitif trofozoitler, ülserlerin yüzeyinde tanımla-

nabilir, amip kistlerinin ise endemik bir durumun ișareti olmak dıșında bir önemi 

yoktur.(21) 

Direkt taze dıșkı değerlendirilmesi hareketli amip göstermediği sürece çok yüksek 

sıklıkla tecrübesiz laboratuvar değerlendirmelerinde, doku makrofajları amip 

olarak, lökositler ise kist olarak değerlendirilir.Dıșkı antijen testlerinin yalancı 

pozitiflikleri çok yüksek olup bu testler sıklıkla insan için patojen olmayan E.dispar’ı 

patojen olan E.histolitica dan ayıramaz.

VASKÜLER HASTALIKLAR

Vaskülitler
Sistemik vaskülitlerin yaklașık üçte birinde GI tutulum görülür. Bunlar arasında en 

sık nedenler immünoglobulin A vasküliti, antinötrofil sitoplazmik otoantikor ile ilișkili 

vaskülit, poliarteritis nodosa, Takayasu arteriti ve Behçet hastalığıdır. Özellikle 

Takaysu hastalığının İBH ile birlikte görülebileceği unutulmamalıdır. 

GI tutulumu olan vaskülitlerin klinikopatolojik özellikleri çoğunlukla özgün değildir 

ve semptomlar tutulan lokasyona, etkilenen damarların boyutuna bağlıdır.(25) Büyük 

damar ilișkili vaskülitler iskemi ön planda iken, daha küçük damar ilișkili vaskulitler 

ise İBH benzeri mukozal lezyonlara neden olabilir. 

Nadir de olsa vaskülitlerin İBH ayırıcı tanısının akla gelmesi GI tutulumu olan olgula-

rın oldukça morbid ve mortal seyredebilmesi nedeniyle önemlidir. Kronik vaskülitin, 

intestinal ve sistemik tutulum varken teșhisi daha kolay olsa da, akut bașlangıçlı 

GI semptomlara, böbrek, akciğer, deri eșlik etmediği sürece İBH’dan ayırımda ciddi 

zorluk yaratabilir. 

Yüksek doz ve mümkün olduğu kadar erken pulse steroid ve/veya endoksan 

ve/veya anti-TNF bașlanması ciddi GI tutulumu olan vaskülitlerin diğer sistem 

tutulumlarından bağımsız çok yüksek mortalite ve morbiditesini kontrol etmek için 

büyük önem tașır. 

Perforasyon ve așikar kanamanın ön planda olduğu, sistemik tutulumların eșlik 

ettiği atipik İBH klinik bulgularında özellikle vaskülitler değerlendirmeye alınmalıdır. 

Vaskülitlerin GI tutulumunda endoskopik bulgular özgün değildir ve erozyonlar, 

ülserasyon, peteși, nodülarite, ödem, submukozal kanama, darlıklar ve șiddetli 

vakalarda iskemi düșündüren bulgular görülebilir. 

Tanı koyabilecek damar içeriği genellikle submukozada veya daha derin katmanlar-

da bulunması ve rutin biyopsiler ile buraya nadiren ulașılabilmesi nedeniyle punch 

biyopsi sıklıkla tanısal değildir.(26)

Behçet hastalığı tekrarlayan oral ve genital ülserasyonlar ile karakterizedir.(27) 

Behçet tanısı bir kriter doldurma tanısıdır ve bu kriterlerin doldurulması zamana 

bağlı olabilir. Behçet tanısı olan bir hastada her türlü GI inflamatuvar süreci GI-Beh-

çet kabul etmek özellikle klinik potansiyel komplikasyonları (gross kanama, 

perforasyon) göz önünde tutmak açısından yanlıș olmaz. Sistemik Behçet tanısı 

ve GI-Behçet tanısı alan hastaların %15 kadarının ÜK benzeri bir tutulum ve 

inflamasyon morfolojisi gösterebileceği hatırlanmalıdır.

İleoçekal bölgenin sıklıkla tutulması nedeniyle GIS Behçeti CH ve İTB’den ayırt etmek zor 

olabilir, Ülserasyonun șekli ve tipi CH’dekilerden farklı olabilir ülserlerin daha oval yuvarlak 

șekilli, fokal dağılımı olması, daha çok GİS Behçeti düșündürür (Tablo 2).(28,29) 

Daha genel bir yaklașım ise, tedavisi açısından İBH’dan fark göstermeyen GI-Beh-

çet’in, İBH’nın bir komponenti gibi kabul edilip ayırıcı tanı sürecinden çok İBH 

benzeri tedavisi ne yönelmek olabilir.

GI-Behçet hastalığında 1/3 veya daha yüksek, perforasyon ve așikar GI kanama 

potansiyeli özellikle ülser morfolojisinin derin volkan benzeri olduğu hastalarda 

yüksektir ve bu komplikasyonlar CH da %1 civarındadır. Bu potansiyel mordiditenin 

dikkate alınarak, benzer morfolojik ülserlerin yakın izlemi, hasta Behçet veya 

GI-Behçet tanısı almıș olmasa da önemlidir. 

Akut İskemik Kolit
Adı üstünde akut olan bu tablo büyük oranda 3-4 hafta içinde iyileșir, tekrarlama 

oranı oldukça düșük olup kronikleșmesinin nadir olduğu bir durumdur. Bu özellikleri 

ile kronik İBH ayırıcı tanısından ziyade akut bașlangıçlı İBH da akla gelmelidir. 

Akut iskemik kolit çoğunlukla tıkayıcı olmayan iskemiden kaynaklanır ve karın ağrısı, 

rektal kanama ve kanlı ishal isteminin sık görülen ani bașlangıçlı semptomlarıdır. 

Endoskopik bulgular, submukozal kanamalar, ödemli, kırılgan mukoza, ile ÜK 

benzeri bir endoskopik morfolojiden, CH’na benzeyen lineer, genellikle tek antime-

zenterik uzunlamasına (>5cm) ülserasyon ve keskin sınırlı tutuluma kadar 

değișkendir.(30,31)

ilaç ilișkisini düșündürmelidir.(36) NSAİ ilișkili diyafram hastalığı, çoğunlukla jejunum 

ve ileum’u etkileyen, nadiren proksimal kolonu tutan ve yoğun NSAİ kullanımına 

ișaret eden tek özgün durumdur.(37)

Histolojide, yeterince tanısal olmayan hafif kript distorsiyonu, erozyonlar, ülserler, 

fibrozis, villöz atrofi ve daha çok kolșisin kullanımında görülebilen artmıș apaptoz 

izlenebilir, granülomlar ise çok çok nadirdir (38). Șiddetli kript distorsiyonu, 

transmural tutulum, belirgin inflamasyon, veya granülomlar İBH’yi destekler. 

İBH tanısı olan hastada NSAİD öyküsüne önem verilmeli ve özellikle İBH birlikteliği 

gösteren inflamatuvar aksiyel eklem tutulumda sık kullanılan NSAİ’lerin yatkınlığı 

olan - hali hazırda intestinal histolojik inflamasyonu olan hastalarda aftöz ülseras-

yonu kolaylaștırabileceği akılda tutulmalı, ancak ilaç kesilmesine (> 3 ay) dirençli 

ülserler İBH olarak tedavi edilmelidir.

DİĞER İLAÇLAR 

İmmun kontrol noktası inhibitörü (ICI) kaynaklı kolit, ÜK veya CH’yi taklit edebilir. 

ICI ilișkili enterokolite özgü hiçbir rutin biyobelirteç yoktur ve ayırıcı tanıda öykünün 

yanı sıra mevcut altın standart, endoskopi ile biyopsidir.(24)

Mikofenolat mofetil (MMF) koliti İBH’yı taklit edebilir. Yaygın veya segmental eritem, 

erozyonlar ve tipik olarak rektumun korunduğu ülserler görülür. Klinikte ishal 

olmasına rağmen bazı hastalarda endoskopi normal olabilir.(39) Histolojik olarak 

MMF’ye bağlı kolitte İBH gibi yapısal bozulma görülebilir, ancak yoğun inflamasyon 

nadirdir. Artmıș kript hücre apoptozu MMF kolitinde tipik olduğu söylenmișse de(40) 

aynı histolojik bulguların farklı nedenler için de telaffuz edilmiș olması, bu bulgunun 

özgünlüğünü ve tanı değerini sorgulamayı gerektirir.

Diğer GI semptomlarla ilișkili ve İBH ile ayırıcı tanıda dikkate alınması gereken 

ilaçlar arasında secukinumab, kolșisin ve anakinra sayılabilir. Secukinumab 

(IL17a’ya karșı monoklonal antikor) ve anakinra (IL-1 reseptor antogonisti) kullanı-

mı sonrası ortaya çıkan de novo İBH vakaları mevcuttur.(24) Bu ilaçları altta yatan 

subklinik - histolojik inflamasyonu așikâr hale getirerek ve / veya baskın inflamatu-

var yolaktaki değișiklikler sonrasında İBH benzeri klinik olușturdukları düșünülmek-

tedir. Genellikle linear CH morfolojisine benzemeyen șiddetli bir entero-kolit tablosu 

görülür. 

Kolșisin ise bir mikrotübül inhibitördür ve mitotik arest yaparak mukozal rejenars-

yonu bozar. İshal doz bağımlı önemli bir yan etkisidir. Kolșisin toksisitesinde ileal 

aftöz ülserler saptanabilir. İnce bağırsak, kolșisin toksisitesinden en ciddi etkilenen 

bölümüdür. Histolojide çekirdeklerin düzensiz dizilimi, mitotik figürlerdeki artıș 

(mitotik arest) ve çekirdeklerin hiperkromatizmi displaziyi taklit edebilir.(41) NSAİ ile 

kombinasyon bulgularda artıș ilișkili olabilir.

MONOGENİK HASTALIKLAR 

Erken bașlangıçlı İBH tipi belirtilere sahip bazı bireylerde monogenik İBH benzeri 

bozukluk ilișkili hastalıklar vardır.(42) Bunlar arasında primer immün yetmezlikler 

ve bağırsak epitelyal hücre defektleri bulunur. Bazı primer bağıșıklık yetersizlikleri 

ileri çocukluk döneminde ve %10 vakada yetișkinlikte ortaya çıkabilir.

Erken yetișkinlikte ortaya çıkan bu monogenetik otoinflamatuar hastalıklar daha 

dirençli klinik tablo oluștururlar ve genel olarak; dirençli periodik ateș, oral aft, 

genital ülser ile seyrederler. %50 kadarı, perianal tutulum dahil gastrointestinal 

tutulum gösterir. 1/3-1/2 si Behçet kriterlerini doldurduğu gözlenmiștir A20-Haplo, 

TRAPS: TNF reseptör associated periodic syndrome, CVID gibi monogenetic, 

sıklıkla immun yetmezlik birliktelikleride olabilen hastalıklar GI-Behçet ile özellikle 

benzer klinik ve tutulum morfolojileri açısından karıștırılabilirler(43) İnterlökin-10 

[IL-10] ekskiliği, genç yașta yaygın perianal hastalık ve ciddi enterokolit ile ortaya 

çıkan bir primer immün yetersizliğidir.(44) Kronik granülomatöz hastalık [CGD], 

bozulmuș fagositoz ile karakterizedir. CGD, hafif belirtilerden ciddi enfeksiyonlara 

ve monogenik İBH benzeri bozukluğa kadar değișen bulgulara neden olur.(45) İshal 

yaygındır, semptomların azlığı ile endoskopik uzun segment tutulum arasında 

sıklıkla tutarsızlık vardır. 

İBH benzeri monogenik hastalıkları ile klasik İBH’nin histolojik bulguları arasında 

çok fazla örtüșme vardır. Epitelyal dökülme, florid epitelyal hücre apoptozu gibi 

özellikler monogenik bir bozukluk düșündürürse de, öykü ve klinik bulgulardan 

daha değerli, özgün veya duyarlı değildir.

Radyasyon Hasarı
Abdominal ve pelvik radyoterapi akut veya kronik intestinal hasara neden olabilir. 

Tutulum ıșınlanan alana göre değișmekle birlikte rektal ve sigmoid tutulum en 

yaygın olanlardır.(46)

Akut radyasyon hasarının bulguları ödem, eritem, frajilite ve ülserlerdir.(47) Kronik 

radyasyon koloproktitinde ise atrofi ve telanjiektaziler izlenir. Darlıklar, perforasyon 

ve fistüller daha nadir bulgulardır.(48) Enterik radyasyon hasarı sonrasında CH’nı 

taklit edebilen fibroz ağırlık uzun segment ince bağırsak tutulumu görülebilir. Distal 

kolorektal dağılım ve vasküler değișikliklerin varlığı ÜK’e benzeyebilir, ancak 

radyasyon ilișkili kolit tedaviye İBH’ya kıyasla oldukça dirençlidir.

Diversiyon Koliti
Diversiyon proktokoliti [DPC], kolonun bakiye segmentinde, dıșkı akıșının durma-

sıyla ilk yıl içinde ortaya çıkar. Herhangi bir nedenle yapılan operasyondan sonra 

ortaya çıkabilir ve bağırsak sürekliliğinin yeniden sağlanmasından sonra genellikle 

geriler.(49)

Özgün olmayan inflamatuvar değișiklikler, mukozal eksüdasyon, nodülarite ve 

aftoid ülserler görülür. Önceden İBH tanısı olmayan hastalarda diversiyon varlığında 

kolonda yeni İBH tanısı konulması önerilmez. 

Divertikül İlișkili Kolit
Divertikülozla ilișkili segmental kolit, divertiküller arasında veya yakınında bulunan 

inflamasyonu ifade eder. Endoskopide hafif - șiddetli inflamasyon, kırmızımsı yuvarlak 

lezyonlar, vasküler patern kaybı, ödem, erozyonlar ve ülserasyon görülebilir.(50) 

İnflamasyon divertikülleri etkilemez, interdivertiküler mukozada tipik tutulum vardır, ve 

rektum korunmuștur.(51) Antibiyotik supresyonu verilerek klinik endoskopik ve radyolojik 

bulgularda gerileme sağlanmadığı durumlarda İBH’dan ayrımı kolay olmayabilir.
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İnflamasyonun GIS’ deki tutulumu sıklıkla makroskobik olarak ve yeterince kronik 

ise histolojik seviyede de İBH benzeri özellikler göstermesi șașırtıcı değildir. Bu 

nedenle etiyolojinin ortaya konması doğru ve zamanında yönetim için önemlidir.

İBH’nın tanısında klinik ve endoskopik bulgular temel teșkil etmesine rağmen ayırıcı 

tanıda histoloji, PCR - mikrobiyolojik inceleme, görüntüleme ve daha nadiren 

genetik testler gerekebilir. 

Endoskopik morfoloji ve tutulum șekli özellikle önemli olup, tipik ileoçekal yerleșimli 

kaldırım tașı CH için, sol kolonda uzun (>5cm) uzunlamasına antimezenterik ülser 

iskemi için ne kadar özgünse, aftöz ülser çevresel kolit o kadar özgün değildir. 

İBH ve ayırıcı tanısına giren GIS ilișkili kronik inflamatuar tablolar morfolojik olarak, 

ağırlıklı olarak ileo-çekal bölgeyi tutan Crohn benzeri ülserler ve ülseratif kolit 

benzeri mukozayı ve sol kolonu tutan sıklıkla yaygın formlar șeklinde görülme 

eğilimindedir. Bu iki formun, aynı indetermine morfolojilerde olduğu gibi, ayırıcı tanı 

Yüksek șüphe durumu yaratan kontamine su kullanımı veya endemik bölgelere 

seyahat var ise, tercih edilecek yöntem PCR (E.histolotica’ya yönelik) olmalıdır. 

PCR negatifliği E.histolotica yı dıșlamak için çok değerli iken, pozitif olmasının 

yanlıș pozitifliği yansıtabileceği unutulmamalıdır. Bu nedenle en az tanı karıșıklığı 

için, endemik olmayan coğrafyalarda kontaminasyon șüphesi olmaksızın E.histolo-

tica’nın varlığının araștırılmamasıdır.

Oportünistik Enfeksiyonlar
İmmun yetmezlikli hastalarda görülebilecek bazı enfeksiyonlarda İBH benzeri klinik 

bulgularla ilișkili olup ayırıcı tanıda dikkate alınmalıdır. M. avium hücre içi kompleksi 

bunlardan biridir Çoğunlukla ince bağırsağı tutar, normal bir mukoza veya çok 

sayıda sarı-beyaz nodül izlenebilir. Lamina propriada, çok sayıda PAS diastaz veya 

asit dirençli mikroorganizma içeren soluk makrofaj tabakalarına neden olur.(22) 

CMV, EBV, HSV latent enfeksiyonlar olup noral kordda bulunur. Erișkin yașata 

toplumun %80’inden fazlası bu patojenler ile karșılașmıș durumdadır.Primer CMV 

infeksiyonun, transplant üniteleri gibi kemik iliğinin ileri derecede baskılandığı 

hastalardaki önemi ile uzun süreli immunosupresyon altında olan İBH’lı hastalarda-

ki önemi birbirinden çok farklıdır. 

İBH hastalarında özellikle steroid tedavisi altında prolifere olan CMV daha çok 

inflame kolonda litik etkileri ile ve doku biyopsilerinde İntranükleer ’baykuș gözü’ 

inklüzyonları ile karakterizedir.(23) Immunhistokimya bu formun tanınabilirliğini 

arttırsa da İBH’lı hastada inklüzyonların varlığı ve yoğunluğunun hastada kemik 

ilik baskılanma bulguları olmadıkça klinik önemli yoktur.

CMV enfeksiyonu, steroid kullanımı durumunda mevcut İBH tanısı olan hastalarda 

bazen kliniği komplike hale getirebilir. Bu hastalarda CMV’nin bystander mı patojen 

mi olduğu ayrımı her zaman kolay değildir. Bu yüzden toksik yan etkileri olabilecek 

anti-viral tedavi kararı verilirken CMV enfeksiyonun sistemik - kemik iliği tutulumla-

rının da dikkate alınması önerilir. 

İBH tedavisinde, kemik iliği trasplantasyonuna kıyasla çok daha hafif bir immun-

supresyon söz konusu olduğundan, sıklıka bir rektivasyon olan CMV, kemik iliği 

baskılanma bulguları olmadığı sürece takip edilebilir.(24)

Sol kolon rekto-sigmoid bileșke ve splenik dönüș en çok etkilenen bölgelerdir. Akut 

dönemde ÜK ile karıșabilmektedir, rektum tutulumunun olması sıklıkla ÜK düșün-

dürse de kanlanması iyi olan rektumun tutulumu nadir olarak İnferior mezenterik 

arterin etkilendiği cerrahiler sonrasında da görülebilir. 

Histolojik bulgular, vasküler konjesyon ve ödemden koagulasyon nekrozuna kadar 

uzanabilir, lamina propriada hemosiderin birikimi olabilir, buna mikrotrombüs de 

eșlik edebilir.(32)

Hasta yașı, hikaye, klinik, akut bașlangıç, tutulum alanı, korunmuș rektum (geniș 

serilerde %3 rektum tutulumu bildirilmiștir), histolojik olarak nötrofilik burst ile 

akut inflamasyon bulguları ve 3 -4 hafta civarında spontan iyileșme ve nadir tekrar 

sıklıkla tanı koydurucudur. Uzun süreli iskemi, yoğun diffüz fibrozisle birlikte darlık-

lara ve skar olușumuna neden olabilir. 

İLAÇ ETKİLERİ

İlaçlar çeșitli mekanizmalarla İBH ayırıcı tanısı gerektirecek intestinal bulgular 

olușturabilir.(24,33,34) İlaca bağlı enterokolitin endoskopik bulguları çoğunlukla 

özgün değildir, eritem, ödem, erozyonlar ve bazen de ülserleri içerir. Histolojik 

bulgularda lenfositik kolit, kollajenöz kolit, iskemi, psödomembranöz kolit, eozino-

filik kolit veya İBH’nin özellikleri olabilir.

NSAİİ İLAÇLAR

NSAID hasarı İBH’ ye benzeyebilir. Aynı zamanda NSAID’ ler İBH’yi ve divertiküloz 

gibi hastalıkların bulgularını șiddetlendirebilir, komplikasyonlarını taklit edebilir 

(perforasyon, kanama vb).(35) 

NSAID ile ilișkili hasarların arasında eritem, erozyonlar, kanamalar, aftöz- iyi sınırlı 

ülserler hatta darlıklar yer alır.(24) Bulgular yaygındır ve sıklıkla ileoçekal bölgeyi 

etkiler. Çevresindeki mukozanın normal olduğu izole ülser, NSAID’ler veya diğer 

spektrumuna giren patolojilerde de örtüșme gösterebileceğini unutmamalıyız. 

(Tablo 1)

Bu bölümde İBH ayırıcı tanısında ve alevlenmelerinde değerlendirmeye alınması 

gereken bașlıca patolojileri incelemekteyiz.

ENFEKSİYÖZ PATOLOJİLER

Viral, bakteriyel, fungal, protozoan ve helmintik enfeksiyon gibi birçok akut inflama-

tuvar süreç İBH alevlenmelerinde daha dikkat çekicidir.(9) Bunlar içerisinde, intesti-

nal tüberküloz [İTB], CH’nı düșündürebilecek kronik șikayetler (ishal, kilo kaybı ve 

karın ağrısı), benzer klinik tablo, intestinal yerleșim ve endoskopik morfoloji ile ciddi 

klinik problem yaratabilir.

Sitomegalovirüs [CMV] veya Clostridioides difficile gibi patojenler ileri derecede 

immunosupresyonu olan hastalarda sporadik olarak İBH ile tanı karıșıklığı oluștura-

bilse de, daha çok İBH da alevlenmelerden sorumlu olabileceği tartıșılır.(10) 

İntestinal Tüberküloz
İTB CH’na benzer șekilde en çok ileoçekal bölgeyi tutar. CH’nin mukozal tutulumu-

nun tipik özellikleri lümene paralel ve birleșmeye meyilli, bazen yıldız benzeri șekilli, 

farklı evrelerde ülserasyonlar ve daha nadir fakat özgün olarak kaldırım tașı (coble 

stone) morfolojisidir.

 

İTB’de ise çoğunlukla çepeçevre, farklı evrelerde etrafı polipoid görünümlü ring ülserler 

ile bașlayıp lümeni tıkayacak kadar prolifere bir ülser formuna dönebilir. İleri derecede 

deforme çekum lümende fibrotik daralma hatta psödotümör görünümü olabilir.(11)

Kesin tanı dokuda aside dirençli basillerin, kültürde veya PCR’da M.tuberculo-

sis’nin ortaya konmasına dayanır. Histolojide nekrotizan granülomlar veya kesitsel 

görüntülemede nekrotik lenf düğümleri tanı için oldukça destekleyicidir.(12) Bununla 

birlikte, M. tuberculosis için altın standart testler, özellikle gastrointestinal sistemde 

düșük duyarlılığa sahiptir. 

Tüberkülozun intestinal tutulumuna %50 den fazla oranda eșlik eden akciğer 

tutulumu ve milier yayılım tanı karmașası olduğu dönemde sıklıkla bitirici ve tüketici 

bir hastalık profili olușturur. 

CH’da alıșılagelen lineer ülser morfolojisi veya kaldırım tașı olușturmayan her ülser 

ile hatırlanması gereken İTB, endoskopistin doku TBC-PCR, kültür ve histoloji ile 

desteklemesi ile objektif olarak ortaya konabilir. Bu tabloda hasta geriye doğru, 

Akciğer görüntüleme, IGRA testi, klinik semptomlar açısından değerlendirilmelidir. 

Aile de veya yakın yașayan bireyler arasında TBC geçirmiș olma, basil ile önceden 

karșılașmıș olma (pozitif PPD veya IGRA testleri) laboratuvar ve patolojik detaylar 

ile büyük oranda İTB tanısını figüre edecektir.

Histolojik olarak İTB genellikle CH’na benzer șekilde granülomatöz inflamasyon ile 

karakterizedir. Epiteloid histiyositlerle kaplı ülserler İTB’yi düșündürür.(13) Fokal 

mikorgranülomlar daha çok CH’ye, birleșme eğiliminde büyük ve patoloğun arama-

dan fark edebildiği sık granülomlar ise İTB’ye ișaret eder. Kazeifikasyon nekrozu 

veya ARB gösterilmesi tanısaldır ancak nadiren bulunurlar.(10, 14) 

Diğer Nadir Bakteriyel Enfeksiyonlar
Nadir görülen ve sıklıkla atlanabilen çoğu zaman da spontan rezolüsyon ile tanısı 

konamayan Yersinia enterocolitica ve Yersinia pseudotuberculosis, esas olarak 

ileoçekal bölgeyi ve apendiksi etkiler ve mezenterik lenf adenit yapabilir.(15) Aftöz 

veya düzensiz ülserler ve kalınlașmıș nodüler mukoza görülebilir.(16) Y.pseudotuber-

culosis’de fissür șeklinde ülserler ve atlamalı tutulum CH ile karıșabilir. Transmural 

lenfoid agregatlar, merkezi nekroze ve mikroabseler içeren granülomlar görülebi-

lir.(17)

Actinomyces israelii, özellikle apendiksi ve daha az sıklıkla sağ kolonu tutan kolit 

yapabilir.(18) Lenfoid hiperplazi, fissürler veya ülser izlenebilir. Yaygın inflamasyon 

belirgin fibrozis olușturur ve CH’ye benzeyen nekrotizan olmayan epiteloid granü-

lomlarla ilișkili olabilir. Gram veya gümüș boyasıyla, filamentöz bakteriyel kolonilerin 

gösterilmesi tanısaldır. 

Chlamydia trachomatis ve Treponema pallidumun neden olduğu lenfogranüloma 

venereum veya sifiliz, özellikle anal ilișki neticesinde, proktit veya proktokolit 

tablosu ile birliktelik gösterebilir. Endoskopide ülser ve nadiren kitle benzeri lezyon 

görülebilir. Tanı moleküler veya immunohistokimyasal incelme ile patojenin ortaya 

konmasına dayanır.(19) Risk gruplarında ve/veya özellikle immunsupresyon ile giden 

hastalıkların birlikteliğinde düșünülmelidir.

Protozoa Enfeksiyonlar - Amibiazis
Amebiasis, Entamoeba histiolytica’dan kaynaklanır ve sanitasyonun yeterli olmadı-

ğı gelișmekte olan ülkelerde görülür, ülkemizde su hijyeni ve içme suyunun șișelen-

mesi neticesinde oldukça nadir olup çok yüksek sıklıkta, ıșık mikroskop ve dıșkı 

antijen testleri üzerinden giden yalancı pozitiflik ve over-diagnoz söz konusudur. 

Endemik yerlere seyahat ve/veya kırsal kesimde halen kontamine su kaynağı 

kullanmak risk faktörüdür. Bu risk faktörlerinin olmadığı hastalarda ülkemizde İBH 

semptomatolojisi ve kliniği arkasında amip aranmasını önermiyoruz. 

Hastalar asemptomatik tașıyıcı olabildikleri gibi kanlı veya mukuslu ishal ile karak-

terize, kolik ağrı ve tenesmusun eșlik ettiği amibik kolit tablosu da görülebilir.(20).

Klinik olarak sol kolonda (özellikle çekum tutulumu ile çok nadir olan) kronik prolife-

rasyon gösteren kitle benzeri morfoloji “ameboma” ve görece daha sık aftöz 

ülserler, büyük düzensiz veya serpijinöz ülserler ile giden yaygın kolonik tutulum 

gösterebilir. 

Histolojide, period-asit Schiff [PAS]-pozitif trofozoitler, ülserlerin yüzeyinde tanımla-

nabilir, amip kistlerinin ise endemik bir durumun ișareti olmak dıșında bir önemi 

yoktur.(21) 

Direkt taze dıșkı değerlendirilmesi hareketli amip göstermediği sürece çok yüksek 

sıklıkla tecrübesiz laboratuvar değerlendirmelerinde, doku makrofajları amip 

olarak, lökositler ise kist olarak değerlendirilir.Dıșkı antijen testlerinin yalancı 

pozitiflikleri çok yüksek olup bu testler sıklıkla insan için patojen olmayan E.dispar’ı 

patojen olan E.histolitica dan ayıramaz.

İBH’DA AYIRICI TANI 
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VASKÜLER HASTALIKLAR

Vaskülitler
Sistemik vaskülitlerin yaklașık üçte birinde GI tutulum görülür. Bunlar arasında en 

sık nedenler immünoglobulin A vasküliti, antinötrofil sitoplazmik otoantikor ile ilișkili 

vaskülit, poliarteritis nodosa, Takayasu arteriti ve Behçet hastalığıdır. Özellikle 

Takaysu hastalığının İBH ile birlikte görülebileceği unutulmamalıdır. 

GI tutulumu olan vaskülitlerin klinikopatolojik özellikleri çoğunlukla özgün değildir 

ve semptomlar tutulan lokasyona, etkilenen damarların boyutuna bağlıdır.(25) Büyük 

damar ilișkili vaskülitler iskemi ön planda iken, daha küçük damar ilișkili vaskulitler 

ise İBH benzeri mukozal lezyonlara neden olabilir. 

Nadir de olsa vaskülitlerin İBH ayırıcı tanısının akla gelmesi GI tutulumu olan olgula-

rın oldukça morbid ve mortal seyredebilmesi nedeniyle önemlidir. Kronik vaskülitin, 

intestinal ve sistemik tutulum varken teșhisi daha kolay olsa da, akut bașlangıçlı 

GI semptomlara, böbrek, akciğer, deri eșlik etmediği sürece İBH’dan ayırımda ciddi 

zorluk yaratabilir. 

Yüksek doz ve mümkün olduğu kadar erken pulse steroid ve/veya endoksan 

ve/veya anti-TNF bașlanması ciddi GI tutulumu olan vaskülitlerin diğer sistem 

tutulumlarından bağımsız çok yüksek mortalite ve morbiditesini kontrol etmek için 

büyük önem tașır. 

Perforasyon ve așikar kanamanın ön planda olduğu, sistemik tutulumların eșlik 

ettiği atipik İBH klinik bulgularında özellikle vaskülitler değerlendirmeye alınmalıdır. 

Vaskülitlerin GI tutulumunda endoskopik bulgular özgün değildir ve erozyonlar, 

ülserasyon, peteși, nodülarite, ödem, submukozal kanama, darlıklar ve șiddetli 

vakalarda iskemi düșündüren bulgular görülebilir. 

Tanı koyabilecek damar içeriği genellikle submukozada veya daha derin katmanlar-

da bulunması ve rutin biyopsiler ile buraya nadiren ulașılabilmesi nedeniyle punch 

biyopsi sıklıkla tanısal değildir.(26)

Behçet hastalığı tekrarlayan oral ve genital ülserasyonlar ile karakterizedir.(27) 

Behçet tanısı bir kriter doldurma tanısıdır ve bu kriterlerin doldurulması zamana 

bağlı olabilir. Behçet tanısı olan bir hastada her türlü GI inflamatuvar süreci GI-Beh-

çet kabul etmek özellikle klinik potansiyel komplikasyonları (gross kanama, 

perforasyon) göz önünde tutmak açısından yanlıș olmaz. Sistemik Behçet tanısı 

ve GI-Behçet tanısı alan hastaların %15 kadarının ÜK benzeri bir tutulum ve 

inflamasyon morfolojisi gösterebileceği hatırlanmalıdır.

İleoçekal bölgenin sıklıkla tutulması nedeniyle GIS Behçeti CH ve İTB’den ayırt etmek zor 

olabilir, Ülserasyonun șekli ve tipi CH’dekilerden farklı olabilir ülserlerin daha oval yuvarlak 

șekilli, fokal dağılımı olması, daha çok GİS Behçeti düșündürür (Tablo 2).(28,29) 

Daha genel bir yaklașım ise, tedavisi açısından İBH’dan fark göstermeyen GI-Beh-

çet’in, İBH’nın bir komponenti gibi kabul edilip ayırıcı tanı sürecinden çok İBH 

benzeri tedavisi ne yönelmek olabilir.

GI-Behçet hastalığında 1/3 veya daha yüksek, perforasyon ve așikar GI kanama 

potansiyeli özellikle ülser morfolojisinin derin volkan benzeri olduğu hastalarda 

yüksektir ve bu komplikasyonlar CH da %1 civarındadır. Bu potansiyel mordiditenin 

dikkate alınarak, benzer morfolojik ülserlerin yakın izlemi, hasta Behçet veya 

GI-Behçet tanısı almıș olmasa da önemlidir. 

Akut İskemik Kolit
Adı üstünde akut olan bu tablo büyük oranda 3-4 hafta içinde iyileșir, tekrarlama 

oranı oldukça düșük olup kronikleșmesinin nadir olduğu bir durumdur. Bu özellikleri 

ile kronik İBH ayırıcı tanısından ziyade akut bașlangıçlı İBH da akla gelmelidir. 

Akut iskemik kolit çoğunlukla tıkayıcı olmayan iskemiden kaynaklanır ve karın ağrısı, 

rektal kanama ve kanlı ishal isteminin sık görülen ani bașlangıçlı semptomlarıdır. 

Endoskopik bulgular, submukozal kanamalar, ödemli, kırılgan mukoza, ile ÜK 

benzeri bir endoskopik morfolojiden, CH’na benzeyen lineer, genellikle tek antime-

zenterik uzunlamasına (>5cm) ülserasyon ve keskin sınırlı tutuluma kadar 

değișkendir.(30,31)

ilaç ilișkisini düșündürmelidir.(36) NSAİ ilișkili diyafram hastalığı, çoğunlukla jejunum 

ve ileum’u etkileyen, nadiren proksimal kolonu tutan ve yoğun NSAİ kullanımına 

ișaret eden tek özgün durumdur.(37)

Histolojide, yeterince tanısal olmayan hafif kript distorsiyonu, erozyonlar, ülserler, 

fibrozis, villöz atrofi ve daha çok kolșisin kullanımında görülebilen artmıș apaptoz 

izlenebilir, granülomlar ise çok çok nadirdir (38). Șiddetli kript distorsiyonu, 

transmural tutulum, belirgin inflamasyon, veya granülomlar İBH’yi destekler. 

İBH tanısı olan hastada NSAİD öyküsüne önem verilmeli ve özellikle İBH birlikteliği 

gösteren inflamatuvar aksiyel eklem tutulumda sık kullanılan NSAİ’lerin yatkınlığı 

olan - hali hazırda intestinal histolojik inflamasyonu olan hastalarda aftöz ülseras-

yonu kolaylaștırabileceği akılda tutulmalı, ancak ilaç kesilmesine (> 3 ay) dirençli 

ülserler İBH olarak tedavi edilmelidir.

DİĞER İLAÇLAR 

İmmun kontrol noktası inhibitörü (ICI) kaynaklı kolit, ÜK veya CH’yi taklit edebilir. 

ICI ilișkili enterokolite özgü hiçbir rutin biyobelirteç yoktur ve ayırıcı tanıda öykünün 

yanı sıra mevcut altın standart, endoskopi ile biyopsidir.(24)

Mikofenolat mofetil (MMF) koliti İBH’yı taklit edebilir. Yaygın veya segmental eritem, 

erozyonlar ve tipik olarak rektumun korunduğu ülserler görülür. Klinikte ishal 

olmasına rağmen bazı hastalarda endoskopi normal olabilir.(39) Histolojik olarak 

MMF’ye bağlı kolitte İBH gibi yapısal bozulma görülebilir, ancak yoğun inflamasyon 

nadirdir. Artmıș kript hücre apoptozu MMF kolitinde tipik olduğu söylenmișse de(40) 

aynı histolojik bulguların farklı nedenler için de telaffuz edilmiș olması, bu bulgunun 

özgünlüğünü ve tanı değerini sorgulamayı gerektirir.

Diğer GI semptomlarla ilișkili ve İBH ile ayırıcı tanıda dikkate alınması gereken 

ilaçlar arasında secukinumab, kolșisin ve anakinra sayılabilir. Secukinumab 

(IL17a’ya karșı monoklonal antikor) ve anakinra (IL-1 reseptor antogonisti) kullanı-

mı sonrası ortaya çıkan de novo İBH vakaları mevcuttur.(24) Bu ilaçları altta yatan 

subklinik - histolojik inflamasyonu așikâr hale getirerek ve / veya baskın inflamatu-

var yolaktaki değișiklikler sonrasında İBH benzeri klinik olușturdukları düșünülmek-

tedir. Genellikle linear CH morfolojisine benzemeyen șiddetli bir entero-kolit tablosu 

görülür. 

Kolșisin ise bir mikrotübül inhibitördür ve mitotik arest yaparak mukozal rejenars-

yonu bozar. İshal doz bağımlı önemli bir yan etkisidir. Kolșisin toksisitesinde ileal 

aftöz ülserler saptanabilir. İnce bağırsak, kolșisin toksisitesinden en ciddi etkilenen 

bölümüdür. Histolojide çekirdeklerin düzensiz dizilimi, mitotik figürlerdeki artıș 

(mitotik arest) ve çekirdeklerin hiperkromatizmi displaziyi taklit edebilir.(41) NSAİ ile 

kombinasyon bulgularda artıș ilișkili olabilir.

MONOGENİK HASTALIKLAR 

Erken bașlangıçlı İBH tipi belirtilere sahip bazı bireylerde monogenik İBH benzeri 

bozukluk ilișkili hastalıklar vardır.(42) Bunlar arasında primer immün yetmezlikler 

ve bağırsak epitelyal hücre defektleri bulunur. Bazı primer bağıșıklık yetersizlikleri 

ileri çocukluk döneminde ve %10 vakada yetișkinlikte ortaya çıkabilir.

Erken yetișkinlikte ortaya çıkan bu monogenetik otoinflamatuar hastalıklar daha 

dirençli klinik tablo oluștururlar ve genel olarak; dirençli periodik ateș, oral aft, 

genital ülser ile seyrederler. %50 kadarı, perianal tutulum dahil gastrointestinal 

tutulum gösterir. 1/3-1/2 si Behçet kriterlerini doldurduğu gözlenmiștir A20-Haplo, 

TRAPS: TNF reseptör associated periodic syndrome, CVID gibi monogenetic, 

sıklıkla immun yetmezlik birliktelikleride olabilen hastalıklar GI-Behçet ile özellikle 

benzer klinik ve tutulum morfolojileri açısından karıștırılabilirler(43) İnterlökin-10 

[IL-10] ekskiliği, genç yașta yaygın perianal hastalık ve ciddi enterokolit ile ortaya 

çıkan bir primer immün yetersizliğidir.(44) Kronik granülomatöz hastalık [CGD], 

bozulmuș fagositoz ile karakterizedir. CGD, hafif belirtilerden ciddi enfeksiyonlara 

ve monogenik İBH benzeri bozukluğa kadar değișen bulgulara neden olur.(45) İshal 

yaygındır, semptomların azlığı ile endoskopik uzun segment tutulum arasında 

sıklıkla tutarsızlık vardır. 

İBH benzeri monogenik hastalıkları ile klasik İBH’nin histolojik bulguları arasında 

çok fazla örtüșme vardır. Epitelyal dökülme, florid epitelyal hücre apoptozu gibi 

özellikler monogenik bir bozukluk düșündürürse de, öykü ve klinik bulgulardan 

daha değerli, özgün veya duyarlı değildir.

Radyasyon Hasarı
Abdominal ve pelvik radyoterapi akut veya kronik intestinal hasara neden olabilir. 

Tutulum ıșınlanan alana göre değișmekle birlikte rektal ve sigmoid tutulum en 

yaygın olanlardır.(46)

Akut radyasyon hasarının bulguları ödem, eritem, frajilite ve ülserlerdir.(47) Kronik 

radyasyon koloproktitinde ise atrofi ve telanjiektaziler izlenir. Darlıklar, perforasyon 

ve fistüller daha nadir bulgulardır.(48) Enterik radyasyon hasarı sonrasında CH’nı 

taklit edebilen fibroz ağırlık uzun segment ince bağırsak tutulumu görülebilir. Distal 

kolorektal dağılım ve vasküler değișikliklerin varlığı ÜK’e benzeyebilir, ancak 

radyasyon ilișkili kolit tedaviye İBH’ya kıyasla oldukça dirençlidir.

Diversiyon Koliti
Diversiyon proktokoliti [DPC], kolonun bakiye segmentinde, dıșkı akıșının durma-

sıyla ilk yıl içinde ortaya çıkar. Herhangi bir nedenle yapılan operasyondan sonra 

ortaya çıkabilir ve bağırsak sürekliliğinin yeniden sağlanmasından sonra genellikle 

geriler.(49)

Özgün olmayan inflamatuvar değișiklikler, mukozal eksüdasyon, nodülarite ve 

aftoid ülserler görülür. Önceden İBH tanısı olmayan hastalarda diversiyon varlığında 

kolonda yeni İBH tanısı konulması önerilmez. 

Divertikül İlișkili Kolit
Divertikülozla ilișkili segmental kolit, divertiküller arasında veya yakınında bulunan 

inflamasyonu ifade eder. Endoskopide hafif - șiddetli inflamasyon, kırmızımsı yuvarlak 

lezyonlar, vasküler patern kaybı, ödem, erozyonlar ve ülserasyon görülebilir.(50) 

İnflamasyon divertikülleri etkilemez, interdivertiküler mukozada tipik tutulum vardır, ve 

rektum korunmuștur.(51) Antibiyotik supresyonu verilerek klinik endoskopik ve radyolojik 

bulgularda gerileme sağlanmadığı durumlarda İBH’dan ayrımı kolay olmayabilir.
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İnflamasyonun GIS’ deki tutulumu sıklıkla makroskobik olarak ve yeterince kronik 

ise histolojik seviyede de İBH benzeri özellikler göstermesi șașırtıcı değildir. Bu 

nedenle etiyolojinin ortaya konması doğru ve zamanında yönetim için önemlidir.

İBH’nın tanısında klinik ve endoskopik bulgular temel teșkil etmesine rağmen ayırıcı 

tanıda histoloji, PCR - mikrobiyolojik inceleme, görüntüleme ve daha nadiren 

genetik testler gerekebilir. 

Endoskopik morfoloji ve tutulum șekli özellikle önemli olup, tipik ileoçekal yerleșimli 

kaldırım tașı CH için, sol kolonda uzun (>5cm) uzunlamasına antimezenterik ülser 

iskemi için ne kadar özgünse, aftöz ülser çevresel kolit o kadar özgün değildir. 

İBH ve ayırıcı tanısına giren GIS ilișkili kronik inflamatuar tablolar morfolojik olarak, 

ağırlıklı olarak ileo-çekal bölgeyi tutan Crohn benzeri ülserler ve ülseratif kolit 

benzeri mukozayı ve sol kolonu tutan sıklıkla yaygın formlar șeklinde görülme 

eğilimindedir. Bu iki formun, aynı indetermine morfolojilerde olduğu gibi, ayırıcı tanı 

Yüksek șüphe durumu yaratan kontamine su kullanımı veya endemik bölgelere 

seyahat var ise, tercih edilecek yöntem PCR (E.histolotica’ya yönelik) olmalıdır. 

PCR negatifliği E.histolotica yı dıșlamak için çok değerli iken, pozitif olmasının 

yanlıș pozitifliği yansıtabileceği unutulmamalıdır. Bu nedenle en az tanı karıșıklığı 

için, endemik olmayan coğrafyalarda kontaminasyon șüphesi olmaksızın E.histolo-

tica’nın varlığının araștırılmamasıdır.

Oportünistik Enfeksiyonlar
İmmun yetmezlikli hastalarda görülebilecek bazı enfeksiyonlarda İBH benzeri klinik 

bulgularla ilișkili olup ayırıcı tanıda dikkate alınmalıdır. M. avium hücre içi kompleksi 

bunlardan biridir Çoğunlukla ince bağırsağı tutar, normal bir mukoza veya çok 

sayıda sarı-beyaz nodül izlenebilir. Lamina propriada, çok sayıda PAS diastaz veya 

asit dirençli mikroorganizma içeren soluk makrofaj tabakalarına neden olur.(22) 

CMV, EBV, HSV latent enfeksiyonlar olup noral kordda bulunur. Erișkin yașata 

toplumun %80’inden fazlası bu patojenler ile karșılașmıș durumdadır.Primer CMV 

infeksiyonun, transplant üniteleri gibi kemik iliğinin ileri derecede baskılandığı 

hastalardaki önemi ile uzun süreli immunosupresyon altında olan İBH’lı hastalarda-

ki önemi birbirinden çok farklıdır. 

İBH hastalarında özellikle steroid tedavisi altında prolifere olan CMV daha çok 

inflame kolonda litik etkileri ile ve doku biyopsilerinde İntranükleer ’baykuș gözü’ 

inklüzyonları ile karakterizedir.(23) Immunhistokimya bu formun tanınabilirliğini 

arttırsa da İBH’lı hastada inklüzyonların varlığı ve yoğunluğunun hastada kemik 

ilik baskılanma bulguları olmadıkça klinik önemli yoktur.

CMV enfeksiyonu, steroid kullanımı durumunda mevcut İBH tanısı olan hastalarda 

bazen kliniği komplike hale getirebilir. Bu hastalarda CMV’nin bystander mı patojen 

mi olduğu ayrımı her zaman kolay değildir. Bu yüzden toksik yan etkileri olabilecek 

anti-viral tedavi kararı verilirken CMV enfeksiyonun sistemik - kemik iliği tutulumla-

rının da dikkate alınması önerilir. 

İBH tedavisinde, kemik iliği trasplantasyonuna kıyasla çok daha hafif bir immun-

supresyon söz konusu olduğundan, sıklıka bir rektivasyon olan CMV, kemik iliği 

baskılanma bulguları olmadığı sürece takip edilebilir.(24)

İBH’DA AYIRICI TANI 
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Sol kolon rekto-sigmoid bileșke ve splenik dönüș en çok etkilenen bölgelerdir. Akut 

dönemde ÜK ile karıșabilmektedir, rektum tutulumunun olması sıklıkla ÜK düșün-

dürse de kanlanması iyi olan rektumun tutulumu nadir olarak İnferior mezenterik 

arterin etkilendiği cerrahiler sonrasında da görülebilir. 

Histolojik bulgular, vasküler konjesyon ve ödemden koagulasyon nekrozuna kadar 

uzanabilir, lamina propriada hemosiderin birikimi olabilir, buna mikrotrombüs de 

eșlik edebilir.(32)

Hasta yașı, hikaye, klinik, akut bașlangıç, tutulum alanı, korunmuș rektum (geniș 

serilerde %3 rektum tutulumu bildirilmiștir), histolojik olarak nötrofilik burst ile 

akut inflamasyon bulguları ve 3 -4 hafta civarında spontan iyileșme ve nadir tekrar 

sıklıkla tanı koydurucudur. Uzun süreli iskemi, yoğun diffüz fibrozisle birlikte darlık-

lara ve skar olușumuna neden olabilir. 

İLAÇ ETKİLERİ

İlaçlar çeșitli mekanizmalarla İBH ayırıcı tanısı gerektirecek intestinal bulgular 

olușturabilir.(24,33,34) İlaca bağlı enterokolitin endoskopik bulguları çoğunlukla 

özgün değildir, eritem, ödem, erozyonlar ve bazen de ülserleri içerir. Histolojik 

bulgularda lenfositik kolit, kollajenöz kolit, iskemi, psödomembranöz kolit, eozino-

filik kolit veya İBH’nin özellikleri olabilir.

NSAİİ İLAÇLAR

NSAID hasarı İBH’ ye benzeyebilir. Aynı zamanda NSAID’ ler İBH’yi ve divertiküloz 

gibi hastalıkların bulgularını șiddetlendirebilir, komplikasyonlarını taklit edebilir 

(perforasyon, kanama vb).(35) 

NSAID ile ilișkili hasarların arasında eritem, erozyonlar, kanamalar, aftöz- iyi sınırlı 

ülserler hatta darlıklar yer alır.(24) Bulgular yaygındır ve sıklıkla ileoçekal bölgeyi 

etkiler. Çevresindeki mukozanın normal olduğu izole ülser, NSAID’ler veya diğer 

spektrumuna giren patolojilerde de örtüșme gösterebileceğini unutmamalıyız. 

(Tablo 1)

Bu bölümde İBH ayırıcı tanısında ve alevlenmelerinde değerlendirmeye alınması 

gereken bașlıca patolojileri incelemekteyiz.

ENFEKSİYÖZ PATOLOJİLER

Viral, bakteriyel, fungal, protozoan ve helmintik enfeksiyon gibi birçok akut inflama-

tuvar süreç İBH alevlenmelerinde daha dikkat çekicidir.(9) Bunlar içerisinde, intesti-

nal tüberküloz [İTB], CH’nı düșündürebilecek kronik șikayetler (ishal, kilo kaybı ve 

karın ağrısı), benzer klinik tablo, intestinal yerleșim ve endoskopik morfoloji ile ciddi 

klinik problem yaratabilir.

Sitomegalovirüs [CMV] veya Clostridioides difficile gibi patojenler ileri derecede 

immunosupresyonu olan hastalarda sporadik olarak İBH ile tanı karıșıklığı oluștura-

bilse de, daha çok İBH da alevlenmelerden sorumlu olabileceği tartıșılır.(10) 

İntestinal Tüberküloz
İTB CH’na benzer șekilde en çok ileoçekal bölgeyi tutar. CH’nin mukozal tutulumu-

nun tipik özellikleri lümene paralel ve birleșmeye meyilli, bazen yıldız benzeri șekilli, 

farklı evrelerde ülserasyonlar ve daha nadir fakat özgün olarak kaldırım tașı (coble 

stone) morfolojisidir.

 

İTB’de ise çoğunlukla çepeçevre, farklı evrelerde etrafı polipoid görünümlü ring ülserler 

ile bașlayıp lümeni tıkayacak kadar prolifere bir ülser formuna dönebilir. İleri derecede 

deforme çekum lümende fibrotik daralma hatta psödotümör görünümü olabilir.(11)

Kesin tanı dokuda aside dirençli basillerin, kültürde veya PCR’da M.tuberculo-

sis’nin ortaya konmasına dayanır. Histolojide nekrotizan granülomlar veya kesitsel 

görüntülemede nekrotik lenf düğümleri tanı için oldukça destekleyicidir.(12) Bununla 

birlikte, M. tuberculosis için altın standart testler, özellikle gastrointestinal sistemde 

düșük duyarlılığa sahiptir. 

Tüberkülozun intestinal tutulumuna %50 den fazla oranda eșlik eden akciğer 

tutulumu ve milier yayılım tanı karmașası olduğu dönemde sıklıkla bitirici ve tüketici 

bir hastalık profili olușturur. 

CH’da alıșılagelen lineer ülser morfolojisi veya kaldırım tașı olușturmayan her ülser 

ile hatırlanması gereken İTB, endoskopistin doku TBC-PCR, kültür ve histoloji ile 

desteklemesi ile objektif olarak ortaya konabilir. Bu tabloda hasta geriye doğru, 

Akciğer görüntüleme, IGRA testi, klinik semptomlar açısından değerlendirilmelidir. 

Aile de veya yakın yașayan bireyler arasında TBC geçirmiș olma, basil ile önceden 

karșılașmıș olma (pozitif PPD veya IGRA testleri) laboratuvar ve patolojik detaylar 

ile büyük oranda İTB tanısını figüre edecektir.

Histolojik olarak İTB genellikle CH’na benzer șekilde granülomatöz inflamasyon ile 

karakterizedir. Epiteloid histiyositlerle kaplı ülserler İTB’yi düșündürür.(13) Fokal 

mikorgranülomlar daha çok CH’ye, birleșme eğiliminde büyük ve patoloğun arama-

dan fark edebildiği sık granülomlar ise İTB’ye ișaret eder. Kazeifikasyon nekrozu 

veya ARB gösterilmesi tanısaldır ancak nadiren bulunurlar.(10, 14) 

Diğer Nadir Bakteriyel Enfeksiyonlar
Nadir görülen ve sıklıkla atlanabilen çoğu zaman da spontan rezolüsyon ile tanısı 

konamayan Yersinia enterocolitica ve Yersinia pseudotuberculosis, esas olarak 

ileoçekal bölgeyi ve apendiksi etkiler ve mezenterik lenf adenit yapabilir.(15) Aftöz 

veya düzensiz ülserler ve kalınlașmıș nodüler mukoza görülebilir.(16) Y.pseudotuber-

culosis’de fissür șeklinde ülserler ve atlamalı tutulum CH ile karıșabilir. Transmural 

lenfoid agregatlar, merkezi nekroze ve mikroabseler içeren granülomlar görülebi-

lir.(17)

Actinomyces israelii, özellikle apendiksi ve daha az sıklıkla sağ kolonu tutan kolit 

yapabilir.(18) Lenfoid hiperplazi, fissürler veya ülser izlenebilir. Yaygın inflamasyon 

belirgin fibrozis olușturur ve CH’ye benzeyen nekrotizan olmayan epiteloid granü-

lomlarla ilișkili olabilir. Gram veya gümüș boyasıyla, filamentöz bakteriyel kolonilerin 

gösterilmesi tanısaldır. 

Chlamydia trachomatis ve Treponema pallidumun neden olduğu lenfogranüloma 

venereum veya sifiliz, özellikle anal ilișki neticesinde, proktit veya proktokolit 

tablosu ile birliktelik gösterebilir. Endoskopide ülser ve nadiren kitle benzeri lezyon 

görülebilir. Tanı moleküler veya immunohistokimyasal incelme ile patojenin ortaya 

konmasına dayanır.(19) Risk gruplarında ve/veya özellikle immunsupresyon ile giden 

hastalıkların birlikteliğinde düșünülmelidir.

Protozoa Enfeksiyonlar - Amibiazis
Amebiasis, Entamoeba histiolytica’dan kaynaklanır ve sanitasyonun yeterli olmadı-

ğı gelișmekte olan ülkelerde görülür, ülkemizde su hijyeni ve içme suyunun șișelen-

mesi neticesinde oldukça nadir olup çok yüksek sıklıkta, ıșık mikroskop ve dıșkı 

antijen testleri üzerinden giden yalancı pozitiflik ve over-diagnoz söz konusudur. 

Endemik yerlere seyahat ve/veya kırsal kesimde halen kontamine su kaynağı 

kullanmak risk faktörüdür. Bu risk faktörlerinin olmadığı hastalarda ülkemizde İBH 

semptomatolojisi ve kliniği arkasında amip aranmasını önermiyoruz. 

Hastalar asemptomatik tașıyıcı olabildikleri gibi kanlı veya mukuslu ishal ile karak-

terize, kolik ağrı ve tenesmusun eșlik ettiği amibik kolit tablosu da görülebilir.(20).

Klinik olarak sol kolonda (özellikle çekum tutulumu ile çok nadir olan) kronik prolife-

rasyon gösteren kitle benzeri morfoloji “ameboma” ve görece daha sık aftöz 

ülserler, büyük düzensiz veya serpijinöz ülserler ile giden yaygın kolonik tutulum 

gösterebilir. 

Histolojide, period-asit Schiff [PAS]-pozitif trofozoitler, ülserlerin yüzeyinde tanımla-

nabilir, amip kistlerinin ise endemik bir durumun ișareti olmak dıșında bir önemi 

yoktur.(21) 

Direkt taze dıșkı değerlendirilmesi hareketli amip göstermediği sürece çok yüksek 

sıklıkla tecrübesiz laboratuvar değerlendirmelerinde, doku makrofajları amip 

olarak, lökositler ise kist olarak değerlendirilir.Dıșkı antijen testlerinin yalancı 

pozitiflikleri çok yüksek olup bu testler sıklıkla insan için patojen olmayan E.dispar’ı 

patojen olan E.histolitica dan ayıramaz.

VASKÜLER HASTALIKLAR

Vaskülitler
Sistemik vaskülitlerin yaklașık üçte birinde GI tutulum görülür. Bunlar arasında en 

sık nedenler immünoglobulin A vasküliti, antinötrofil sitoplazmik otoantikor ile ilișkili 

vaskülit, poliarteritis nodosa, Takayasu arteriti ve Behçet hastalığıdır. Özellikle 

Takaysu hastalığının İBH ile birlikte görülebileceği unutulmamalıdır. 

GI tutulumu olan vaskülitlerin klinikopatolojik özellikleri çoğunlukla özgün değildir 

ve semptomlar tutulan lokasyona, etkilenen damarların boyutuna bağlıdır.(25) Büyük 

damar ilișkili vaskülitler iskemi ön planda iken, daha küçük damar ilișkili vaskulitler 

ise İBH benzeri mukozal lezyonlara neden olabilir. 

Nadir de olsa vaskülitlerin İBH ayırıcı tanısının akla gelmesi GI tutulumu olan olgula-

rın oldukça morbid ve mortal seyredebilmesi nedeniyle önemlidir. Kronik vaskülitin, 

intestinal ve sistemik tutulum varken teșhisi daha kolay olsa da, akut bașlangıçlı 

GI semptomlara, böbrek, akciğer, deri eșlik etmediği sürece İBH’dan ayırımda ciddi 

zorluk yaratabilir. 

Yüksek doz ve mümkün olduğu kadar erken pulse steroid ve/veya endoksan 

ve/veya anti-TNF bașlanması ciddi GI tutulumu olan vaskülitlerin diğer sistem 

tutulumlarından bağımsız çok yüksek mortalite ve morbiditesini kontrol etmek için 

büyük önem tașır. 

Perforasyon ve așikar kanamanın ön planda olduğu, sistemik tutulumların eșlik 

ettiği atipik İBH klinik bulgularında özellikle vaskülitler değerlendirmeye alınmalıdır. 

Vaskülitlerin GI tutulumunda endoskopik bulgular özgün değildir ve erozyonlar, 

ülserasyon, peteși, nodülarite, ödem, submukozal kanama, darlıklar ve șiddetli 

vakalarda iskemi düșündüren bulgular görülebilir. 

Tanı koyabilecek damar içeriği genellikle submukozada veya daha derin katmanlar-

da bulunması ve rutin biyopsiler ile buraya nadiren ulașılabilmesi nedeniyle punch 

biyopsi sıklıkla tanısal değildir.(26)

Behçet hastalığı tekrarlayan oral ve genital ülserasyonlar ile karakterizedir.(27) 

Behçet tanısı bir kriter doldurma tanısıdır ve bu kriterlerin doldurulması zamana 

bağlı olabilir. Behçet tanısı olan bir hastada her türlü GI inflamatuvar süreci GI-Beh-

çet kabul etmek özellikle klinik potansiyel komplikasyonları (gross kanama, 

perforasyon) göz önünde tutmak açısından yanlıș olmaz. Sistemik Behçet tanısı 

ve GI-Behçet tanısı alan hastaların %15 kadarının ÜK benzeri bir tutulum ve 

inflamasyon morfolojisi gösterebileceği hatırlanmalıdır.

İleoçekal bölgenin sıklıkla tutulması nedeniyle GIS Behçeti CH ve İTB’den ayırt etmek zor 

olabilir, Ülserasyonun șekli ve tipi CH’dekilerden farklı olabilir ülserlerin daha oval yuvarlak 

șekilli, fokal dağılımı olması, daha çok GİS Behçeti düșündürür (Tablo 2).(28,29) 

Daha genel bir yaklașım ise, tedavisi açısından İBH’dan fark göstermeyen GI-Beh-

çet’in, İBH’nın bir komponenti gibi kabul edilip ayırıcı tanı sürecinden çok İBH 

benzeri tedavisi ne yönelmek olabilir.

GI-Behçet hastalığında 1/3 veya daha yüksek, perforasyon ve așikar GI kanama 

potansiyeli özellikle ülser morfolojisinin derin volkan benzeri olduğu hastalarda 

yüksektir ve bu komplikasyonlar CH da %1 civarındadır. Bu potansiyel mordiditenin 

dikkate alınarak, benzer morfolojik ülserlerin yakın izlemi, hasta Behçet veya 

GI-Behçet tanısı almıș olmasa da önemlidir. 

Akut İskemik Kolit
Adı üstünde akut olan bu tablo büyük oranda 3-4 hafta içinde iyileșir, tekrarlama 

oranı oldukça düșük olup kronikleșmesinin nadir olduğu bir durumdur. Bu özellikleri 

ile kronik İBH ayırıcı tanısından ziyade akut bașlangıçlı İBH da akla gelmelidir. 

Akut iskemik kolit çoğunlukla tıkayıcı olmayan iskemiden kaynaklanır ve karın ağrısı, 

rektal kanama ve kanlı ishal isteminin sık görülen ani bașlangıçlı semptomlarıdır. 

Endoskopik bulgular, submukozal kanamalar, ödemli, kırılgan mukoza, ile ÜK 

benzeri bir endoskopik morfolojiden, CH’na benzeyen lineer, genellikle tek antime-

zenterik uzunlamasına (>5cm) ülserasyon ve keskin sınırlı tutuluma kadar 

değișkendir.(30,31)

ilaç ilișkisini düșündürmelidir.(36) NSAİ ilișkili diyafram hastalığı, çoğunlukla jejunum 

ve ileum’u etkileyen, nadiren proksimal kolonu tutan ve yoğun NSAİ kullanımına 

ișaret eden tek özgün durumdur.(37)

Histolojide, yeterince tanısal olmayan hafif kript distorsiyonu, erozyonlar, ülserler, 

fibrozis, villöz atrofi ve daha çok kolșisin kullanımında görülebilen artmıș apaptoz 

izlenebilir, granülomlar ise çok çok nadirdir (38). Șiddetli kript distorsiyonu, 

transmural tutulum, belirgin inflamasyon, veya granülomlar İBH’yi destekler. 

İBH tanısı olan hastada NSAİD öyküsüne önem verilmeli ve özellikle İBH birlikteliği 

gösteren inflamatuvar aksiyel eklem tutulumda sık kullanılan NSAİ’lerin yatkınlığı 

olan - hali hazırda intestinal histolojik inflamasyonu olan hastalarda aftöz ülseras-

yonu kolaylaștırabileceği akılda tutulmalı, ancak ilaç kesilmesine (> 3 ay) dirençli 

ülserler İBH olarak tedavi edilmelidir.

DİĞER İLAÇLAR 

İmmun kontrol noktası inhibitörü (ICI) kaynaklı kolit, ÜK veya CH’yi taklit edebilir. 

ICI ilișkili enterokolite özgü hiçbir rutin biyobelirteç yoktur ve ayırıcı tanıda öykünün 

yanı sıra mevcut altın standart, endoskopi ile biyopsidir.(24)

Mikofenolat mofetil (MMF) koliti İBH’yı taklit edebilir. Yaygın veya segmental eritem, 

erozyonlar ve tipik olarak rektumun korunduğu ülserler görülür. Klinikte ishal 

olmasına rağmen bazı hastalarda endoskopi normal olabilir.(39) Histolojik olarak 

MMF’ye bağlı kolitte İBH gibi yapısal bozulma görülebilir, ancak yoğun inflamasyon 

nadirdir. Artmıș kript hücre apoptozu MMF kolitinde tipik olduğu söylenmișse de(40) 

aynı histolojik bulguların farklı nedenler için de telaffuz edilmiș olması, bu bulgunun 

özgünlüğünü ve tanı değerini sorgulamayı gerektirir.

Diğer GI semptomlarla ilișkili ve İBH ile ayırıcı tanıda dikkate alınması gereken 

ilaçlar arasında secukinumab, kolșisin ve anakinra sayılabilir. Secukinumab 

(IL17a’ya karșı monoklonal antikor) ve anakinra (IL-1 reseptor antogonisti) kullanı-

mı sonrası ortaya çıkan de novo İBH vakaları mevcuttur.(24) Bu ilaçları altta yatan 

subklinik - histolojik inflamasyonu așikâr hale getirerek ve / veya baskın inflamatu-

var yolaktaki değișiklikler sonrasında İBH benzeri klinik olușturdukları düșünülmek-

tedir. Genellikle linear CH morfolojisine benzemeyen șiddetli bir entero-kolit tablosu 

görülür. 

Kolșisin ise bir mikrotübül inhibitördür ve mitotik arest yaparak mukozal rejenars-

yonu bozar. İshal doz bağımlı önemli bir yan etkisidir. Kolșisin toksisitesinde ileal 

aftöz ülserler saptanabilir. İnce bağırsak, kolșisin toksisitesinden en ciddi etkilenen 

bölümüdür. Histolojide çekirdeklerin düzensiz dizilimi, mitotik figürlerdeki artıș 

(mitotik arest) ve çekirdeklerin hiperkromatizmi displaziyi taklit edebilir.(41) NSAİ ile 

kombinasyon bulgularda artıș ilișkili olabilir.

MONOGENİK HASTALIKLAR 

Erken bașlangıçlı İBH tipi belirtilere sahip bazı bireylerde monogenik İBH benzeri 

bozukluk ilișkili hastalıklar vardır.(42) Bunlar arasında primer immün yetmezlikler 

ve bağırsak epitelyal hücre defektleri bulunur. Bazı primer bağıșıklık yetersizlikleri 

ileri çocukluk döneminde ve %10 vakada yetișkinlikte ortaya çıkabilir.

Erken yetișkinlikte ortaya çıkan bu monogenetik otoinflamatuar hastalıklar daha 

dirençli klinik tablo oluștururlar ve genel olarak; dirençli periodik ateș, oral aft, 

genital ülser ile seyrederler. %50 kadarı, perianal tutulum dahil gastrointestinal 

tutulum gösterir. 1/3-1/2 si Behçet kriterlerini doldurduğu gözlenmiștir A20-Haplo, 

TRAPS: TNF reseptör associated periodic syndrome, CVID gibi monogenetic, 

sıklıkla immun yetmezlik birliktelikleride olabilen hastalıklar GI-Behçet ile özellikle 

benzer klinik ve tutulum morfolojileri açısından karıștırılabilirler(43) İnterlökin-10 

[IL-10] ekskiliği, genç yașta yaygın perianal hastalık ve ciddi enterokolit ile ortaya 

çıkan bir primer immün yetersizliğidir.(44) Kronik granülomatöz hastalık [CGD], 

bozulmuș fagositoz ile karakterizedir. CGD, hafif belirtilerden ciddi enfeksiyonlara 

ve monogenik İBH benzeri bozukluğa kadar değișen bulgulara neden olur.(45) İshal 

yaygındır, semptomların azlığı ile endoskopik uzun segment tutulum arasında 

sıklıkla tutarsızlık vardır. 

İBH benzeri monogenik hastalıkları ile klasik İBH’nin histolojik bulguları arasında 

çok fazla örtüșme vardır. Epitelyal dökülme, florid epitelyal hücre apoptozu gibi 

özellikler monogenik bir bozukluk düșündürürse de, öykü ve klinik bulgulardan 

daha değerli, özgün veya duyarlı değildir.

Radyasyon Hasarı
Abdominal ve pelvik radyoterapi akut veya kronik intestinal hasara neden olabilir. 

Tutulum ıșınlanan alana göre değișmekle birlikte rektal ve sigmoid tutulum en 

yaygın olanlardır.(46)

Akut radyasyon hasarının bulguları ödem, eritem, frajilite ve ülserlerdir.(47) Kronik 

radyasyon koloproktitinde ise atrofi ve telanjiektaziler izlenir. Darlıklar, perforasyon 

ve fistüller daha nadir bulgulardır.(48) Enterik radyasyon hasarı sonrasında CH’nı 

taklit edebilen fibroz ağırlık uzun segment ince bağırsak tutulumu görülebilir. Distal 

kolorektal dağılım ve vasküler değișikliklerin varlığı ÜK’e benzeyebilir, ancak 

radyasyon ilișkili kolit tedaviye İBH’ya kıyasla oldukça dirençlidir.

Diversiyon Koliti
Diversiyon proktokoliti [DPC], kolonun bakiye segmentinde, dıșkı akıșının durma-

sıyla ilk yıl içinde ortaya çıkar. Herhangi bir nedenle yapılan operasyondan sonra 

ortaya çıkabilir ve bağırsak sürekliliğinin yeniden sağlanmasından sonra genellikle 

geriler.(49)

Özgün olmayan inflamatuvar değișiklikler, mukozal eksüdasyon, nodülarite ve 

aftoid ülserler görülür. Önceden İBH tanısı olmayan hastalarda diversiyon varlığında 

kolonda yeni İBH tanısı konulması önerilmez. 

Divertikül İlișkili Kolit
Divertikülozla ilișkili segmental kolit, divertiküller arasında veya yakınında bulunan 

inflamasyonu ifade eder. Endoskopide hafif - șiddetli inflamasyon, kırmızımsı yuvarlak 

lezyonlar, vasküler patern kaybı, ödem, erozyonlar ve ülserasyon görülebilir.(50) 

İnflamasyon divertikülleri etkilemez, interdivertiküler mukozada tipik tutulum vardır, ve 

rektum korunmuștur.(51) Antibiyotik supresyonu verilerek klinik endoskopik ve radyolojik 

bulgularda gerileme sağlanmadığı durumlarda İBH’dan ayrımı kolay olmayabilir.
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İnflamasyonun GIS’ deki tutulumu sıklıkla makroskobik olarak ve yeterince kronik 

ise histolojik seviyede de İBH benzeri özellikler göstermesi șașırtıcı değildir. Bu 

nedenle etiyolojinin ortaya konması doğru ve zamanında yönetim için önemlidir.

İBH’nın tanısında klinik ve endoskopik bulgular temel teșkil etmesine rağmen ayırıcı 

tanıda histoloji, PCR - mikrobiyolojik inceleme, görüntüleme ve daha nadiren 

genetik testler gerekebilir. 

Endoskopik morfoloji ve tutulum șekli özellikle önemli olup, tipik ileoçekal yerleșimli 

kaldırım tașı CH için, sol kolonda uzun (>5cm) uzunlamasına antimezenterik ülser 

iskemi için ne kadar özgünse, aftöz ülser çevresel kolit o kadar özgün değildir. 

İBH ve ayırıcı tanısına giren GIS ilișkili kronik inflamatuar tablolar morfolojik olarak, 

ağırlıklı olarak ileo-çekal bölgeyi tutan Crohn benzeri ülserler ve ülseratif kolit 

benzeri mukozayı ve sol kolonu tutan sıklıkla yaygın formlar șeklinde görülme 

eğilimindedir. Bu iki formun, aynı indetermine morfolojilerde olduğu gibi, ayırıcı tanı 

Yüksek șüphe durumu yaratan kontamine su kullanımı veya endemik bölgelere 

seyahat var ise, tercih edilecek yöntem PCR (E.histolotica’ya yönelik) olmalıdır. 

PCR negatifliği E.histolotica yı dıșlamak için çok değerli iken, pozitif olmasının 

yanlıș pozitifliği yansıtabileceği unutulmamalıdır. Bu nedenle en az tanı karıșıklığı 

için, endemik olmayan coğrafyalarda kontaminasyon șüphesi olmaksızın E.histolo-

tica’nın varlığının araștırılmamasıdır.

Oportünistik Enfeksiyonlar
İmmun yetmezlikli hastalarda görülebilecek bazı enfeksiyonlarda İBH benzeri klinik 

bulgularla ilișkili olup ayırıcı tanıda dikkate alınmalıdır. M. avium hücre içi kompleksi 

bunlardan biridir Çoğunlukla ince bağırsağı tutar, normal bir mukoza veya çok 

sayıda sarı-beyaz nodül izlenebilir. Lamina propriada, çok sayıda PAS diastaz veya 

asit dirençli mikroorganizma içeren soluk makrofaj tabakalarına neden olur.(22) 

CMV, EBV, HSV latent enfeksiyonlar olup noral kordda bulunur. Erișkin yașata 

toplumun %80’inden fazlası bu patojenler ile karșılașmıș durumdadır.Primer CMV 

infeksiyonun, transplant üniteleri gibi kemik iliğinin ileri derecede baskılandığı 

hastalardaki önemi ile uzun süreli immunosupresyon altında olan İBH’lı hastalarda-

ki önemi birbirinden çok farklıdır. 

İBH hastalarında özellikle steroid tedavisi altında prolifere olan CMV daha çok 

inflame kolonda litik etkileri ile ve doku biyopsilerinde İntranükleer ’baykuș gözü’ 

inklüzyonları ile karakterizedir.(23) Immunhistokimya bu formun tanınabilirliğini 

arttırsa da İBH’lı hastada inklüzyonların varlığı ve yoğunluğunun hastada kemik 

ilik baskılanma bulguları olmadıkça klinik önemli yoktur.

CMV enfeksiyonu, steroid kullanımı durumunda mevcut İBH tanısı olan hastalarda 

bazen kliniği komplike hale getirebilir. Bu hastalarda CMV’nin bystander mı patojen 

mi olduğu ayrımı her zaman kolay değildir. Bu yüzden toksik yan etkileri olabilecek 

anti-viral tedavi kararı verilirken CMV enfeksiyonun sistemik - kemik iliği tutulumla-

rının da dikkate alınması önerilir. 

İBH tedavisinde, kemik iliği trasplantasyonuna kıyasla çok daha hafif bir immun-

supresyon söz konusu olduğundan, sıklıka bir rektivasyon olan CMV, kemik iliği 

baskılanma bulguları olmadığı sürece takip edilebilir.(24)

Sol kolon rekto-sigmoid bileșke ve splenik dönüș en çok etkilenen bölgelerdir. Akut 

dönemde ÜK ile karıșabilmektedir, rektum tutulumunun olması sıklıkla ÜK düșün-

dürse de kanlanması iyi olan rektumun tutulumu nadir olarak İnferior mezenterik 

arterin etkilendiği cerrahiler sonrasında da görülebilir. 

Histolojik bulgular, vasküler konjesyon ve ödemden koagulasyon nekrozuna kadar 

uzanabilir, lamina propriada hemosiderin birikimi olabilir, buna mikrotrombüs de 

eșlik edebilir.(32)

Hasta yașı, hikaye, klinik, akut bașlangıç, tutulum alanı, korunmuș rektum (geniș 

serilerde %3 rektum tutulumu bildirilmiștir), histolojik olarak nötrofilik burst ile 

akut inflamasyon bulguları ve 3 -4 hafta civarında spontan iyileșme ve nadir tekrar 

sıklıkla tanı koydurucudur. Uzun süreli iskemi, yoğun diffüz fibrozisle birlikte darlık-

lara ve skar olușumuna neden olabilir. 

İLAÇ ETKİLERİ

İlaçlar çeșitli mekanizmalarla İBH ayırıcı tanısı gerektirecek intestinal bulgular 

olușturabilir.(24,33,34) İlaca bağlı enterokolitin endoskopik bulguları çoğunlukla 

özgün değildir, eritem, ödem, erozyonlar ve bazen de ülserleri içerir. Histolojik 

bulgularda lenfositik kolit, kollajenöz kolit, iskemi, psödomembranöz kolit, eozino-

filik kolit veya İBH’nin özellikleri olabilir.

NSAİİ İLAÇLAR

NSAID hasarı İBH’ ye benzeyebilir. Aynı zamanda NSAID’ ler İBH’yi ve divertiküloz 

gibi hastalıkların bulgularını șiddetlendirebilir, komplikasyonlarını taklit edebilir 

(perforasyon, kanama vb).(35) 

NSAID ile ilișkili hasarların arasında eritem, erozyonlar, kanamalar, aftöz- iyi sınırlı 

ülserler hatta darlıklar yer alır.(24) Bulgular yaygındır ve sıklıkla ileoçekal bölgeyi 

etkiler. Çevresindeki mukozanın normal olduğu izole ülser, NSAID’ler veya diğer 

spektrumuna giren patolojilerde de örtüșme gösterebileceğini unutmamalıyız. 

(Tablo 1)

Bu bölümde İBH ayırıcı tanısında ve alevlenmelerinde değerlendirmeye alınması 

gereken bașlıca patolojileri incelemekteyiz.

ENFEKSİYÖZ PATOLOJİLER

Viral, bakteriyel, fungal, protozoan ve helmintik enfeksiyon gibi birçok akut inflama-

tuvar süreç İBH alevlenmelerinde daha dikkat çekicidir.(9) Bunlar içerisinde, intesti-

nal tüberküloz [İTB], CH’nı düșündürebilecek kronik șikayetler (ishal, kilo kaybı ve 

karın ağrısı), benzer klinik tablo, intestinal yerleșim ve endoskopik morfoloji ile ciddi 

klinik problem yaratabilir.

Sitomegalovirüs [CMV] veya Clostridioides difficile gibi patojenler ileri derecede 

immunosupresyonu olan hastalarda sporadik olarak İBH ile tanı karıșıklığı oluștura-

bilse de, daha çok İBH da alevlenmelerden sorumlu olabileceği tartıșılır.(10) 

İntestinal Tüberküloz
İTB CH’na benzer șekilde en çok ileoçekal bölgeyi tutar. CH’nin mukozal tutulumu-

nun tipik özellikleri lümene paralel ve birleșmeye meyilli, bazen yıldız benzeri șekilli, 

farklı evrelerde ülserasyonlar ve daha nadir fakat özgün olarak kaldırım tașı (coble 

stone) morfolojisidir.

 

İTB’de ise çoğunlukla çepeçevre, farklı evrelerde etrafı polipoid görünümlü ring ülserler 

ile bașlayıp lümeni tıkayacak kadar prolifere bir ülser formuna dönebilir. İleri derecede 

deforme çekum lümende fibrotik daralma hatta psödotümör görünümü olabilir.(11)

Kesin tanı dokuda aside dirençli basillerin, kültürde veya PCR’da M.tuberculo-

sis’nin ortaya konmasına dayanır. Histolojide nekrotizan granülomlar veya kesitsel 

görüntülemede nekrotik lenf düğümleri tanı için oldukça destekleyicidir.(12) Bununla 

birlikte, M. tuberculosis için altın standart testler, özellikle gastrointestinal sistemde 

düșük duyarlılığa sahiptir. 

Tüberkülozun intestinal tutulumuna %50 den fazla oranda eșlik eden akciğer 

tutulumu ve milier yayılım tanı karmașası olduğu dönemde sıklıkla bitirici ve tüketici 

bir hastalık profili olușturur. 

CH’da alıșılagelen lineer ülser morfolojisi veya kaldırım tașı olușturmayan her ülser 

ile hatırlanması gereken İTB, endoskopistin doku TBC-PCR, kültür ve histoloji ile 

desteklemesi ile objektif olarak ortaya konabilir. Bu tabloda hasta geriye doğru, 

Akciğer görüntüleme, IGRA testi, klinik semptomlar açısından değerlendirilmelidir. 

Aile de veya yakın yașayan bireyler arasında TBC geçirmiș olma, basil ile önceden 

karșılașmıș olma (pozitif PPD veya IGRA testleri) laboratuvar ve patolojik detaylar 

ile büyük oranda İTB tanısını figüre edecektir.

Histolojik olarak İTB genellikle CH’na benzer șekilde granülomatöz inflamasyon ile 

karakterizedir. Epiteloid histiyositlerle kaplı ülserler İTB’yi düșündürür.(13) Fokal 

mikorgranülomlar daha çok CH’ye, birleșme eğiliminde büyük ve patoloğun arama-

dan fark edebildiği sık granülomlar ise İTB’ye ișaret eder. Kazeifikasyon nekrozu 

veya ARB gösterilmesi tanısaldır ancak nadiren bulunurlar.(10, 14) 

Diğer Nadir Bakteriyel Enfeksiyonlar
Nadir görülen ve sıklıkla atlanabilen çoğu zaman da spontan rezolüsyon ile tanısı 

konamayan Yersinia enterocolitica ve Yersinia pseudotuberculosis, esas olarak 

ileoçekal bölgeyi ve apendiksi etkiler ve mezenterik lenf adenit yapabilir.(15) Aftöz 

veya düzensiz ülserler ve kalınlașmıș nodüler mukoza görülebilir.(16) Y.pseudotuber-

culosis’de fissür șeklinde ülserler ve atlamalı tutulum CH ile karıșabilir. Transmural 

lenfoid agregatlar, merkezi nekroze ve mikroabseler içeren granülomlar görülebi-

lir.(17)

Actinomyces israelii, özellikle apendiksi ve daha az sıklıkla sağ kolonu tutan kolit 

yapabilir.(18) Lenfoid hiperplazi, fissürler veya ülser izlenebilir. Yaygın inflamasyon 

belirgin fibrozis olușturur ve CH’ye benzeyen nekrotizan olmayan epiteloid granü-

lomlarla ilișkili olabilir. Gram veya gümüș boyasıyla, filamentöz bakteriyel kolonilerin 

gösterilmesi tanısaldır. 

Chlamydia trachomatis ve Treponema pallidumun neden olduğu lenfogranüloma 

venereum veya sifiliz, özellikle anal ilișki neticesinde, proktit veya proktokolit 

tablosu ile birliktelik gösterebilir. Endoskopide ülser ve nadiren kitle benzeri lezyon 

görülebilir. Tanı moleküler veya immunohistokimyasal incelme ile patojenin ortaya 

konmasına dayanır.(19) Risk gruplarında ve/veya özellikle immunsupresyon ile giden 

hastalıkların birlikteliğinde düșünülmelidir.

Protozoa Enfeksiyonlar - Amibiazis
Amebiasis, Entamoeba histiolytica’dan kaynaklanır ve sanitasyonun yeterli olmadı-

ğı gelișmekte olan ülkelerde görülür, ülkemizde su hijyeni ve içme suyunun șișelen-

mesi neticesinde oldukça nadir olup çok yüksek sıklıkta, ıșık mikroskop ve dıșkı 

antijen testleri üzerinden giden yalancı pozitiflik ve over-diagnoz söz konusudur. 

Endemik yerlere seyahat ve/veya kırsal kesimde halen kontamine su kaynağı 

kullanmak risk faktörüdür. Bu risk faktörlerinin olmadığı hastalarda ülkemizde İBH 

semptomatolojisi ve kliniği arkasında amip aranmasını önermiyoruz. 

Hastalar asemptomatik tașıyıcı olabildikleri gibi kanlı veya mukuslu ishal ile karak-

terize, kolik ağrı ve tenesmusun eșlik ettiği amibik kolit tablosu da görülebilir.(20).

Klinik olarak sol kolonda (özellikle çekum tutulumu ile çok nadir olan) kronik prolife-

rasyon gösteren kitle benzeri morfoloji “ameboma” ve görece daha sık aftöz 

ülserler, büyük düzensiz veya serpijinöz ülserler ile giden yaygın kolonik tutulum 

gösterebilir. 

Histolojide, period-asit Schiff [PAS]-pozitif trofozoitler, ülserlerin yüzeyinde tanımla-

nabilir, amip kistlerinin ise endemik bir durumun ișareti olmak dıșında bir önemi 

yoktur.(21) 

Direkt taze dıșkı değerlendirilmesi hareketli amip göstermediği sürece çok yüksek 

sıklıkla tecrübesiz laboratuvar değerlendirmelerinde, doku makrofajları amip 

olarak, lökositler ise kist olarak değerlendirilir.Dıșkı antijen testlerinin yalancı 

pozitiflikleri çok yüksek olup bu testler sıklıkla insan için patojen olmayan E.dispar’ı 

patojen olan E.histolitica dan ayıramaz.

VASKÜLER HASTALIKLAR

Vaskülitler
Sistemik vaskülitlerin yaklașık üçte birinde GI tutulum görülür. Bunlar arasında en 

sık nedenler immünoglobulin A vasküliti, antinötrofil sitoplazmik otoantikor ile ilișkili 

vaskülit, poliarteritis nodosa, Takayasu arteriti ve Behçet hastalığıdır. Özellikle 

Takaysu hastalığının İBH ile birlikte görülebileceği unutulmamalıdır. 

GI tutulumu olan vaskülitlerin klinikopatolojik özellikleri çoğunlukla özgün değildir 

ve semptomlar tutulan lokasyona, etkilenen damarların boyutuna bağlıdır.(25) Büyük 

damar ilișkili vaskülitler iskemi ön planda iken, daha küçük damar ilișkili vaskulitler 

ise İBH benzeri mukozal lezyonlara neden olabilir. 

Nadir de olsa vaskülitlerin İBH ayırıcı tanısının akla gelmesi GI tutulumu olan olgula-

rın oldukça morbid ve mortal seyredebilmesi nedeniyle önemlidir. Kronik vaskülitin, 

intestinal ve sistemik tutulum varken teșhisi daha kolay olsa da, akut bașlangıçlı 

GI semptomlara, böbrek, akciğer, deri eșlik etmediği sürece İBH’dan ayırımda ciddi 

zorluk yaratabilir. 

Yüksek doz ve mümkün olduğu kadar erken pulse steroid ve/veya endoksan 

ve/veya anti-TNF bașlanması ciddi GI tutulumu olan vaskülitlerin diğer sistem 

tutulumlarından bağımsız çok yüksek mortalite ve morbiditesini kontrol etmek için 

büyük önem tașır. 

Perforasyon ve așikar kanamanın ön planda olduğu, sistemik tutulumların eșlik 

ettiği atipik İBH klinik bulgularında özellikle vaskülitler değerlendirmeye alınmalıdır. 

Vaskülitlerin GI tutulumunda endoskopik bulgular özgün değildir ve erozyonlar, 

ülserasyon, peteși, nodülarite, ödem, submukozal kanama, darlıklar ve șiddetli 

vakalarda iskemi düșündüren bulgular görülebilir. 

Tanı koyabilecek damar içeriği genellikle submukozada veya daha derin katmanlar-

da bulunması ve rutin biyopsiler ile buraya nadiren ulașılabilmesi nedeniyle punch 

biyopsi sıklıkla tanısal değildir.(26)

Behçet hastalığı tekrarlayan oral ve genital ülserasyonlar ile karakterizedir.(27) 

Behçet tanısı bir kriter doldurma tanısıdır ve bu kriterlerin doldurulması zamana 

bağlı olabilir. Behçet tanısı olan bir hastada her türlü GI inflamatuvar süreci GI-Beh-

çet kabul etmek özellikle klinik potansiyel komplikasyonları (gross kanama, 

perforasyon) göz önünde tutmak açısından yanlıș olmaz. Sistemik Behçet tanısı 

ve GI-Behçet tanısı alan hastaların %15 kadarının ÜK benzeri bir tutulum ve 

inflamasyon morfolojisi gösterebileceği hatırlanmalıdır.

İleoçekal bölgenin sıklıkla tutulması nedeniyle GIS Behçeti CH ve İTB’den ayırt etmek zor 

olabilir, Ülserasyonun șekli ve tipi CH’dekilerden farklı olabilir ülserlerin daha oval yuvarlak 

șekilli, fokal dağılımı olması, daha çok GİS Behçeti düșündürür (Tablo 2).(28,29) 

Daha genel bir yaklașım ise, tedavisi açısından İBH’dan fark göstermeyen GI-Beh-

çet’in, İBH’nın bir komponenti gibi kabul edilip ayırıcı tanı sürecinden çok İBH 

benzeri tedavisi ne yönelmek olabilir.

GI-Behçet hastalığında 1/3 veya daha yüksek, perforasyon ve așikar GI kanama 

potansiyeli özellikle ülser morfolojisinin derin volkan benzeri olduğu hastalarda 

yüksektir ve bu komplikasyonlar CH da %1 civarındadır. Bu potansiyel mordiditenin 

dikkate alınarak, benzer morfolojik ülserlerin yakın izlemi, hasta Behçet veya 

GI-Behçet tanısı almıș olmasa da önemlidir. 

Akut İskemik Kolit
Adı üstünde akut olan bu tablo büyük oranda 3-4 hafta içinde iyileșir, tekrarlama 

oranı oldukça düșük olup kronikleșmesinin nadir olduğu bir durumdur. Bu özellikleri 

ile kronik İBH ayırıcı tanısından ziyade akut bașlangıçlı İBH da akla gelmelidir. 

Akut iskemik kolit çoğunlukla tıkayıcı olmayan iskemiden kaynaklanır ve karın ağrısı, 

rektal kanama ve kanlı ishal isteminin sık görülen ani bașlangıçlı semptomlarıdır. 

Endoskopik bulgular, submukozal kanamalar, ödemli, kırılgan mukoza, ile ÜK 

benzeri bir endoskopik morfolojiden, CH’na benzeyen lineer, genellikle tek antime-

zenterik uzunlamasına (>5cm) ülserasyon ve keskin sınırlı tutuluma kadar 

değișkendir.(30,31)

ilaç ilișkisini düșündürmelidir.(36) NSAİ ilișkili diyafram hastalığı, çoğunlukla jejunum 

ve ileum’u etkileyen, nadiren proksimal kolonu tutan ve yoğun NSAİ kullanımına 

ișaret eden tek özgün durumdur.(37)

Histolojide, yeterince tanısal olmayan hafif kript distorsiyonu, erozyonlar, ülserler, 

fibrozis, villöz atrofi ve daha çok kolșisin kullanımında görülebilen artmıș apaptoz 

izlenebilir, granülomlar ise çok çok nadirdir (38). Șiddetli kript distorsiyonu, 

transmural tutulum, belirgin inflamasyon, veya granülomlar İBH’yi destekler. 

İBH tanısı olan hastada NSAİD öyküsüne önem verilmeli ve özellikle İBH birlikteliği 

gösteren inflamatuvar aksiyel eklem tutulumda sık kullanılan NSAİ’lerin yatkınlığı 

olan - hali hazırda intestinal histolojik inflamasyonu olan hastalarda aftöz ülseras-

yonu kolaylaștırabileceği akılda tutulmalı, ancak ilaç kesilmesine (> 3 ay) dirençli 

ülserler İBH olarak tedavi edilmelidir.

DİĞER İLAÇLAR 

İmmun kontrol noktası inhibitörü (ICI) kaynaklı kolit, ÜK veya CH’yi taklit edebilir. 

ICI ilișkili enterokolite özgü hiçbir rutin biyobelirteç yoktur ve ayırıcı tanıda öykünün 

yanı sıra mevcut altın standart, endoskopi ile biyopsidir.(24)

Mikofenolat mofetil (MMF) koliti İBH’yı taklit edebilir. Yaygın veya segmental eritem, 

erozyonlar ve tipik olarak rektumun korunduğu ülserler görülür. Klinikte ishal 

olmasına rağmen bazı hastalarda endoskopi normal olabilir.(39) Histolojik olarak 

MMF’ye bağlı kolitte İBH gibi yapısal bozulma görülebilir, ancak yoğun inflamasyon 

nadirdir. Artmıș kript hücre apoptozu MMF kolitinde tipik olduğu söylenmișse de(40) 

aynı histolojik bulguların farklı nedenler için de telaffuz edilmiș olması, bu bulgunun 

özgünlüğünü ve tanı değerini sorgulamayı gerektirir.

Diğer GI semptomlarla ilișkili ve İBH ile ayırıcı tanıda dikkate alınması gereken 

ilaçlar arasında secukinumab, kolșisin ve anakinra sayılabilir. Secukinumab 

(IL17a’ya karșı monoklonal antikor) ve anakinra (IL-1 reseptor antogonisti) kullanı-

mı sonrası ortaya çıkan de novo İBH vakaları mevcuttur.(24) Bu ilaçları altta yatan 

subklinik - histolojik inflamasyonu așikâr hale getirerek ve / veya baskın inflamatu-

var yolaktaki değișiklikler sonrasında İBH benzeri klinik olușturdukları düșünülmek-

tedir. Genellikle linear CH morfolojisine benzemeyen șiddetli bir entero-kolit tablosu 

görülür. 

Kolșisin ise bir mikrotübül inhibitördür ve mitotik arest yaparak mukozal rejenars-

yonu bozar. İshal doz bağımlı önemli bir yan etkisidir. Kolșisin toksisitesinde ileal 

aftöz ülserler saptanabilir. İnce bağırsak, kolșisin toksisitesinden en ciddi etkilenen 

bölümüdür. Histolojide çekirdeklerin düzensiz dizilimi, mitotik figürlerdeki artıș 

(mitotik arest) ve çekirdeklerin hiperkromatizmi displaziyi taklit edebilir.(41) NSAİ ile 

kombinasyon bulgularda artıș ilișkili olabilir.

MONOGENİK HASTALIKLAR 

Erken bașlangıçlı İBH tipi belirtilere sahip bazı bireylerde monogenik İBH benzeri 

bozukluk ilișkili hastalıklar vardır.(42) Bunlar arasında primer immün yetmezlikler 

ve bağırsak epitelyal hücre defektleri bulunur. Bazı primer bağıșıklık yetersizlikleri 

ileri çocukluk döneminde ve %10 vakada yetișkinlikte ortaya çıkabilir.

Erken yetișkinlikte ortaya çıkan bu monogenetik otoinflamatuar hastalıklar daha 

dirençli klinik tablo oluștururlar ve genel olarak; dirençli periodik ateș, oral aft, 

genital ülser ile seyrederler. %50 kadarı, perianal tutulum dahil gastrointestinal 

tutulum gösterir. 1/3-1/2 si Behçet kriterlerini doldurduğu gözlenmiștir A20-Haplo, 

TRAPS: TNF reseptör associated periodic syndrome, CVID gibi monogenetic, 

sıklıkla immun yetmezlik birliktelikleride olabilen hastalıklar GI-Behçet ile özellikle 

benzer klinik ve tutulum morfolojileri açısından karıștırılabilirler(43) İnterlökin-10 

[IL-10] ekskiliği, genç yașta yaygın perianal hastalık ve ciddi enterokolit ile ortaya 

çıkan bir primer immün yetersizliğidir.(44) Kronik granülomatöz hastalık [CGD], 

bozulmuș fagositoz ile karakterizedir. CGD, hafif belirtilerden ciddi enfeksiyonlara 

ve monogenik İBH benzeri bozukluğa kadar değișen bulgulara neden olur.(45) İshal 

yaygındır, semptomların azlığı ile endoskopik uzun segment tutulum arasında 

sıklıkla tutarsızlık vardır. 

İBH benzeri monogenik hastalıkları ile klasik İBH’nin histolojik bulguları arasında 

çok fazla örtüșme vardır. Epitelyal dökülme, florid epitelyal hücre apoptozu gibi 

özellikler monogenik bir bozukluk düșündürürse de, öykü ve klinik bulgulardan 

daha değerli, özgün veya duyarlı değildir.

Radyasyon Hasarı
Abdominal ve pelvik radyoterapi akut veya kronik intestinal hasara neden olabilir. 

Tutulum ıșınlanan alana göre değișmekle birlikte rektal ve sigmoid tutulum en 

yaygın olanlardır.(46)

Akut radyasyon hasarının bulguları ödem, eritem, frajilite ve ülserlerdir.(47) Kronik 

radyasyon koloproktitinde ise atrofi ve telanjiektaziler izlenir. Darlıklar, perforasyon 

ve fistüller daha nadir bulgulardır.(48) Enterik radyasyon hasarı sonrasında CH’nı 

taklit edebilen fibroz ağırlık uzun segment ince bağırsak tutulumu görülebilir. Distal 

kolorektal dağılım ve vasküler değișikliklerin varlığı ÜK’e benzeyebilir, ancak 

radyasyon ilișkili kolit tedaviye İBH’ya kıyasla oldukça dirençlidir.

Diversiyon Koliti
Diversiyon proktokoliti [DPC], kolonun bakiye segmentinde, dıșkı akıșının durma-

sıyla ilk yıl içinde ortaya çıkar. Herhangi bir nedenle yapılan operasyondan sonra 

ortaya çıkabilir ve bağırsak sürekliliğinin yeniden sağlanmasından sonra genellikle 

geriler.(49)

Özgün olmayan inflamatuvar değișiklikler, mukozal eksüdasyon, nodülarite ve 

aftoid ülserler görülür. Önceden İBH tanısı olmayan hastalarda diversiyon varlığında 

kolonda yeni İBH tanısı konulması önerilmez. 

Divertikül İlișkili Kolit
Divertikülozla ilișkili segmental kolit, divertiküller arasında veya yakınında bulunan 

inflamasyonu ifade eder. Endoskopide hafif - șiddetli inflamasyon, kırmızımsı yuvarlak 

lezyonlar, vasküler patern kaybı, ödem, erozyonlar ve ülserasyon görülebilir.(50) 

İnflamasyon divertikülleri etkilemez, interdivertiküler mukozada tipik tutulum vardır, ve 

rektum korunmuștur.(51) Antibiyotik supresyonu verilerek klinik endoskopik ve radyolojik 

bulgularda gerileme sağlanmadığı durumlarda İBH’dan ayrımı kolay olmayabilir.

İBH’DA AYIRICI TANI 
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Oğuz Kağan Bakkaloğlu, Aykut Ferhat Çelik
Cerrahpașa Üniversitesi, Cerrahpașa Tıp Fakültesi, Gastroenteroloji Bilim Dalı

İnflamasyonun GIS’ deki tutulumu sıklıkla makroskobik olarak ve yeterince kronik 

ise histolojik seviyede de İBH benzeri özellikler göstermesi șașırtıcı değildir. Bu 

nedenle etiyolojinin ortaya konması doğru ve zamanında yönetim için önemlidir.

İBH’nın tanısında klinik ve endoskopik bulgular temel teșkil etmesine rağmen ayırıcı 

tanıda histoloji, PCR - mikrobiyolojik inceleme, görüntüleme ve daha nadiren 

genetik testler gerekebilir. 

Endoskopik morfoloji ve tutulum șekli özellikle önemli olup, tipik ileoçekal yerleșimli 

kaldırım tașı CH için, sol kolonda uzun (>5cm) uzunlamasına antimezenterik ülser 

iskemi için ne kadar özgünse, aftöz ülser çevresel kolit o kadar özgün değildir. 

İBH ve ayırıcı tanısına giren GIS ilișkili kronik inflamatuar tablolar morfolojik olarak, 

ağırlıklı olarak ileo-çekal bölgeyi tutan Crohn benzeri ülserler ve ülseratif kolit 

benzeri mukozayı ve sol kolonu tutan sıklıkla yaygın formlar șeklinde görülme 

eğilimindedir. Bu iki formun, aynı indetermine morfolojilerde olduğu gibi, ayırıcı tanı 

Yüksek șüphe durumu yaratan kontamine su kullanımı veya endemik bölgelere 

seyahat var ise, tercih edilecek yöntem PCR (E.histolotica’ya yönelik) olmalıdır. 

PCR negatifliği E.histolotica yı dıșlamak için çok değerli iken, pozitif olmasının 

yanlıș pozitifliği yansıtabileceği unutulmamalıdır. Bu nedenle en az tanı karıșıklığı 

için, endemik olmayan coğrafyalarda kontaminasyon șüphesi olmaksızın E.histolo-

tica’nın varlığının araștırılmamasıdır.

Oportünistik Enfeksiyonlar
İmmun yetmezlikli hastalarda görülebilecek bazı enfeksiyonlarda İBH benzeri klinik 

bulgularla ilișkili olup ayırıcı tanıda dikkate alınmalıdır. M. avium hücre içi kompleksi 

bunlardan biridir Çoğunlukla ince bağırsağı tutar, normal bir mukoza veya çok 

sayıda sarı-beyaz nodül izlenebilir. Lamina propriada, çok sayıda PAS diastaz veya 

asit dirençli mikroorganizma içeren soluk makrofaj tabakalarına neden olur.(22) 

CMV, EBV, HSV latent enfeksiyonlar olup noral kordda bulunur. Erișkin yașata 

toplumun %80’inden fazlası bu patojenler ile karșılașmıș durumdadır.Primer CMV 

infeksiyonun, transplant üniteleri gibi kemik iliğinin ileri derecede baskılandığı 

hastalardaki önemi ile uzun süreli immunosupresyon altında olan İBH’lı hastalarda-

ki önemi birbirinden çok farklıdır. 

İBH hastalarında özellikle steroid tedavisi altında prolifere olan CMV daha çok 

inflame kolonda litik etkileri ile ve doku biyopsilerinde İntranükleer ’baykuș gözü’ 

inklüzyonları ile karakterizedir.(23) Immunhistokimya bu formun tanınabilirliğini 

arttırsa da İBH’lı hastada inklüzyonların varlığı ve yoğunluğunun hastada kemik 

ilik baskılanma bulguları olmadıkça klinik önemli yoktur.

CMV enfeksiyonu, steroid kullanımı durumunda mevcut İBH tanısı olan hastalarda 

bazen kliniği komplike hale getirebilir. Bu hastalarda CMV’nin bystander mı patojen 

mi olduğu ayrımı her zaman kolay değildir. Bu yüzden toksik yan etkileri olabilecek 

anti-viral tedavi kararı verilirken CMV enfeksiyonun sistemik - kemik iliği tutulumla-

rının da dikkate alınması önerilir. 

İBH tedavisinde, kemik iliği trasplantasyonuna kıyasla çok daha hafif bir immun-

supresyon söz konusu olduğundan, sıklıka bir rektivasyon olan CMV, kemik iliği 

baskılanma bulguları olmadığı sürece takip edilebilir.(24)

İBH’DA AYIRICI TANI 

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 202640

Sol kolon rekto-sigmoid bileșke ve splenik dönüș en çok etkilenen bölgelerdir. Akut 

dönemde ÜK ile karıșabilmektedir, rektum tutulumunun olması sıklıkla ÜK düșün-

dürse de kanlanması iyi olan rektumun tutulumu nadir olarak İnferior mezenterik 

arterin etkilendiği cerrahiler sonrasında da görülebilir. 

Histolojik bulgular, vasküler konjesyon ve ödemden koagulasyon nekrozuna kadar 

uzanabilir, lamina propriada hemosiderin birikimi olabilir, buna mikrotrombüs de 

eșlik edebilir.(32)

Hasta yașı, hikaye, klinik, akut bașlangıç, tutulum alanı, korunmuș rektum (geniș 

serilerde %3 rektum tutulumu bildirilmiștir), histolojik olarak nötrofilik burst ile 

akut inflamasyon bulguları ve 3 -4 hafta civarında spontan iyileșme ve nadir tekrar 

sıklıkla tanı koydurucudur. Uzun süreli iskemi, yoğun diffüz fibrozisle birlikte darlık-

lara ve skar olușumuna neden olabilir. 

İLAÇ ETKİLERİ

İlaçlar çeșitli mekanizmalarla İBH ayırıcı tanısı gerektirecek intestinal bulgular 

olușturabilir.(24,33,34) İlaca bağlı enterokolitin endoskopik bulguları çoğunlukla 

özgün değildir, eritem, ödem, erozyonlar ve bazen de ülserleri içerir. Histolojik 

bulgularda lenfositik kolit, kollajenöz kolit, iskemi, psödomembranöz kolit, eozino-

filik kolit veya İBH’nin özellikleri olabilir.

NSAİİ İLAÇLAR

NSAID hasarı İBH’ ye benzeyebilir. Aynı zamanda NSAID’ ler İBH’yi ve divertiküloz 

gibi hastalıkların bulgularını șiddetlendirebilir, komplikasyonlarını taklit edebilir 

(perforasyon, kanama vb).(35) 

NSAID ile ilișkili hasarların arasında eritem, erozyonlar, kanamalar, aftöz- iyi sınırlı 

ülserler hatta darlıklar yer alır.(24) Bulgular yaygındır ve sıklıkla ileoçekal bölgeyi 

etkiler. Çevresindeki mukozanın normal olduğu izole ülser, NSAID’ler veya diğer 

spektrumuna giren patolojilerde de örtüșme gösterebileceğini unutmamalıyız. 

(Tablo 1)

Bu bölümde İBH ayırıcı tanısında ve alevlenmelerinde değerlendirmeye alınması 

gereken bașlıca patolojileri incelemekteyiz.

ENFEKSİYÖZ PATOLOJİLER

Viral, bakteriyel, fungal, protozoan ve helmintik enfeksiyon gibi birçok akut inflama-

tuvar süreç İBH alevlenmelerinde daha dikkat çekicidir.(9) Bunlar içerisinde, intesti-

nal tüberküloz [İTB], CH’nı düșündürebilecek kronik șikayetler (ishal, kilo kaybı ve 

karın ağrısı), benzer klinik tablo, intestinal yerleșim ve endoskopik morfoloji ile ciddi 

klinik problem yaratabilir.

Sitomegalovirüs [CMV] veya Clostridioides difficile gibi patojenler ileri derecede 

immunosupresyonu olan hastalarda sporadik olarak İBH ile tanı karıșıklığı oluștura-

bilse de, daha çok İBH da alevlenmelerden sorumlu olabileceği tartıșılır.(10) 

İntestinal Tüberküloz
İTB CH’na benzer șekilde en çok ileoçekal bölgeyi tutar. CH’nin mukozal tutulumu-

nun tipik özellikleri lümene paralel ve birleșmeye meyilli, bazen yıldız benzeri șekilli, 

farklı evrelerde ülserasyonlar ve daha nadir fakat özgün olarak kaldırım tașı (coble 

stone) morfolojisidir.

 

İTB’de ise çoğunlukla çepeçevre, farklı evrelerde etrafı polipoid görünümlü ring ülserler 

ile bașlayıp lümeni tıkayacak kadar prolifere bir ülser formuna dönebilir. İleri derecede 

deforme çekum lümende fibrotik daralma hatta psödotümör görünümü olabilir.(11)

Kesin tanı dokuda aside dirençli basillerin, kültürde veya PCR’da M.tuberculo-

sis’nin ortaya konmasına dayanır. Histolojide nekrotizan granülomlar veya kesitsel 

görüntülemede nekrotik lenf düğümleri tanı için oldukça destekleyicidir.(12) Bununla 

birlikte, M. tuberculosis için altın standart testler, özellikle gastrointestinal sistemde 

düșük duyarlılığa sahiptir. 

Tüberkülozun intestinal tutulumuna %50 den fazla oranda eșlik eden akciğer 

tutulumu ve milier yayılım tanı karmașası olduğu dönemde sıklıkla bitirici ve tüketici 

bir hastalık profili olușturur. 

CH’da alıșılagelen lineer ülser morfolojisi veya kaldırım tașı olușturmayan her ülser 

ile hatırlanması gereken İTB, endoskopistin doku TBC-PCR, kültür ve histoloji ile 

desteklemesi ile objektif olarak ortaya konabilir. Bu tabloda hasta geriye doğru, 

Akciğer görüntüleme, IGRA testi, klinik semptomlar açısından değerlendirilmelidir. 

Aile de veya yakın yașayan bireyler arasında TBC geçirmiș olma, basil ile önceden 

karșılașmıș olma (pozitif PPD veya IGRA testleri) laboratuvar ve patolojik detaylar 

ile büyük oranda İTB tanısını figüre edecektir.

Histolojik olarak İTB genellikle CH’na benzer șekilde granülomatöz inflamasyon ile 

karakterizedir. Epiteloid histiyositlerle kaplı ülserler İTB’yi düșündürür.(13) Fokal 

mikorgranülomlar daha çok CH’ye, birleșme eğiliminde büyük ve patoloğun arama-

dan fark edebildiği sık granülomlar ise İTB’ye ișaret eder. Kazeifikasyon nekrozu 

veya ARB gösterilmesi tanısaldır ancak nadiren bulunurlar.(10, 14) 

Diğer Nadir Bakteriyel Enfeksiyonlar
Nadir görülen ve sıklıkla atlanabilen çoğu zaman da spontan rezolüsyon ile tanısı 

konamayan Yersinia enterocolitica ve Yersinia pseudotuberculosis, esas olarak 

ileoçekal bölgeyi ve apendiksi etkiler ve mezenterik lenf adenit yapabilir.(15) Aftöz 

veya düzensiz ülserler ve kalınlașmıș nodüler mukoza görülebilir.(16) Y.pseudotuber-

culosis’de fissür șeklinde ülserler ve atlamalı tutulum CH ile karıșabilir. Transmural 

lenfoid agregatlar, merkezi nekroze ve mikroabseler içeren granülomlar görülebi-

lir.(17)

Actinomyces israelii, özellikle apendiksi ve daha az sıklıkla sağ kolonu tutan kolit 

yapabilir.(18) Lenfoid hiperplazi, fissürler veya ülser izlenebilir. Yaygın inflamasyon 

belirgin fibrozis olușturur ve CH’ye benzeyen nekrotizan olmayan epiteloid granü-

lomlarla ilișkili olabilir. Gram veya gümüș boyasıyla, filamentöz bakteriyel kolonilerin 

gösterilmesi tanısaldır. 

Chlamydia trachomatis ve Treponema pallidumun neden olduğu lenfogranüloma 

venereum veya sifiliz, özellikle anal ilișki neticesinde, proktit veya proktokolit 

tablosu ile birliktelik gösterebilir. Endoskopide ülser ve nadiren kitle benzeri lezyon 

görülebilir. Tanı moleküler veya immunohistokimyasal incelme ile patojenin ortaya 

konmasına dayanır.(19) Risk gruplarında ve/veya özellikle immunsupresyon ile giden 

hastalıkların birlikteliğinde düșünülmelidir.

Protozoa Enfeksiyonlar - Amibiazis
Amebiasis, Entamoeba histiolytica’dan kaynaklanır ve sanitasyonun yeterli olmadı-

ğı gelișmekte olan ülkelerde görülür, ülkemizde su hijyeni ve içme suyunun șișelen-

mesi neticesinde oldukça nadir olup çok yüksek sıklıkta, ıșık mikroskop ve dıșkı 

antijen testleri üzerinden giden yalancı pozitiflik ve over-diagnoz söz konusudur. 

Endemik yerlere seyahat ve/veya kırsal kesimde halen kontamine su kaynağı 

kullanmak risk faktörüdür. Bu risk faktörlerinin olmadığı hastalarda ülkemizde İBH 

semptomatolojisi ve kliniği arkasında amip aranmasını önermiyoruz. 

Hastalar asemptomatik tașıyıcı olabildikleri gibi kanlı veya mukuslu ishal ile karak-

terize, kolik ağrı ve tenesmusun eșlik ettiği amibik kolit tablosu da görülebilir.(20).

Klinik olarak sol kolonda (özellikle çekum tutulumu ile çok nadir olan) kronik prolife-

rasyon gösteren kitle benzeri morfoloji “ameboma” ve görece daha sık aftöz 

ülserler, büyük düzensiz veya serpijinöz ülserler ile giden yaygın kolonik tutulum 

gösterebilir. 

Histolojide, period-asit Schiff [PAS]-pozitif trofozoitler, ülserlerin yüzeyinde tanımla-

nabilir, amip kistlerinin ise endemik bir durumun ișareti olmak dıșında bir önemi 

yoktur.(21) 

Direkt taze dıșkı değerlendirilmesi hareketli amip göstermediği sürece çok yüksek 

sıklıkla tecrübesiz laboratuvar değerlendirmelerinde, doku makrofajları amip 

olarak, lökositler ise kist olarak değerlendirilir.Dıșkı antijen testlerinin yalancı 

pozitiflikleri çok yüksek olup bu testler sıklıkla insan için patojen olmayan E.dispar’ı 

patojen olan E.histolitica dan ayıramaz.

VASKÜLER HASTALIKLAR

Vaskülitler
Sistemik vaskülitlerin yaklașık üçte birinde GI tutulum görülür. Bunlar arasında en 

sık nedenler immünoglobulin A vasküliti, antinötrofil sitoplazmik otoantikor ile ilișkili 

vaskülit, poliarteritis nodosa, Takayasu arteriti ve Behçet hastalığıdır. Özellikle 

Takaysu hastalığının İBH ile birlikte görülebileceği unutulmamalıdır. 

GI tutulumu olan vaskülitlerin klinikopatolojik özellikleri çoğunlukla özgün değildir 

ve semptomlar tutulan lokasyona, etkilenen damarların boyutuna bağlıdır.(25) Büyük 

damar ilișkili vaskülitler iskemi ön planda iken, daha küçük damar ilișkili vaskulitler 

ise İBH benzeri mukozal lezyonlara neden olabilir. 

Nadir de olsa vaskülitlerin İBH ayırıcı tanısının akla gelmesi GI tutulumu olan olgula-

rın oldukça morbid ve mortal seyredebilmesi nedeniyle önemlidir. Kronik vaskülitin, 

intestinal ve sistemik tutulum varken teșhisi daha kolay olsa da, akut bașlangıçlı 

GI semptomlara, böbrek, akciğer, deri eșlik etmediği sürece İBH’dan ayırımda ciddi 

zorluk yaratabilir. 

Yüksek doz ve mümkün olduğu kadar erken pulse steroid ve/veya endoksan 

ve/veya anti-TNF bașlanması ciddi GI tutulumu olan vaskülitlerin diğer sistem 

tutulumlarından bağımsız çok yüksek mortalite ve morbiditesini kontrol etmek için 

büyük önem tașır. 

Perforasyon ve așikar kanamanın ön planda olduğu, sistemik tutulumların eșlik 

ettiği atipik İBH klinik bulgularında özellikle vaskülitler değerlendirmeye alınmalıdır. 

Vaskülitlerin GI tutulumunda endoskopik bulgular özgün değildir ve erozyonlar, 

ülserasyon, peteși, nodülarite, ödem, submukozal kanama, darlıklar ve șiddetli 

vakalarda iskemi düșündüren bulgular görülebilir. 

Tanı koyabilecek damar içeriği genellikle submukozada veya daha derin katmanlar-

da bulunması ve rutin biyopsiler ile buraya nadiren ulașılabilmesi nedeniyle punch 

biyopsi sıklıkla tanısal değildir.(26)

Behçet hastalığı tekrarlayan oral ve genital ülserasyonlar ile karakterizedir.(27) 

Behçet tanısı bir kriter doldurma tanısıdır ve bu kriterlerin doldurulması zamana 

bağlı olabilir. Behçet tanısı olan bir hastada her türlü GI inflamatuvar süreci GI-Beh-

çet kabul etmek özellikle klinik potansiyel komplikasyonları (gross kanama, 

perforasyon) göz önünde tutmak açısından yanlıș olmaz. Sistemik Behçet tanısı 

ve GI-Behçet tanısı alan hastaların %15 kadarının ÜK benzeri bir tutulum ve 

inflamasyon morfolojisi gösterebileceği hatırlanmalıdır.

İleoçekal bölgenin sıklıkla tutulması nedeniyle GIS Behçeti CH ve İTB’den ayırt etmek zor 

olabilir, Ülserasyonun șekli ve tipi CH’dekilerden farklı olabilir ülserlerin daha oval yuvarlak 

șekilli, fokal dağılımı olması, daha çok GİS Behçeti düșündürür (Tablo 2).(28,29) 

Daha genel bir yaklașım ise, tedavisi açısından İBH’dan fark göstermeyen GI-Beh-

çet’in, İBH’nın bir komponenti gibi kabul edilip ayırıcı tanı sürecinden çok İBH 

benzeri tedavisi ne yönelmek olabilir.

GI-Behçet hastalığında 1/3 veya daha yüksek, perforasyon ve așikar GI kanama 

potansiyeli özellikle ülser morfolojisinin derin volkan benzeri olduğu hastalarda 

yüksektir ve bu komplikasyonlar CH da %1 civarındadır. Bu potansiyel mordiditenin 

dikkate alınarak, benzer morfolojik ülserlerin yakın izlemi, hasta Behçet veya 

GI-Behçet tanısı almıș olmasa da önemlidir. 

Akut İskemik Kolit
Adı üstünde akut olan bu tablo büyük oranda 3-4 hafta içinde iyileșir, tekrarlama 

oranı oldukça düșük olup kronikleșmesinin nadir olduğu bir durumdur. Bu özellikleri 

ile kronik İBH ayırıcı tanısından ziyade akut bașlangıçlı İBH da akla gelmelidir. 

Akut iskemik kolit çoğunlukla tıkayıcı olmayan iskemiden kaynaklanır ve karın ağrısı, 

rektal kanama ve kanlı ishal isteminin sık görülen ani bașlangıçlı semptomlarıdır. 

Endoskopik bulgular, submukozal kanamalar, ödemli, kırılgan mukoza, ile ÜK 

benzeri bir endoskopik morfolojiden, CH’na benzeyen lineer, genellikle tek antime-

zenterik uzunlamasına (>5cm) ülserasyon ve keskin sınırlı tutuluma kadar 

değișkendir.(30,31)

ilaç ilișkisini düșündürmelidir.(36) NSAİ ilișkili diyafram hastalığı, çoğunlukla jejunum 

ve ileum’u etkileyen, nadiren proksimal kolonu tutan ve yoğun NSAİ kullanımına 

ișaret eden tek özgün durumdur.(37)

Histolojide, yeterince tanısal olmayan hafif kript distorsiyonu, erozyonlar, ülserler, 

fibrozis, villöz atrofi ve daha çok kolșisin kullanımında görülebilen artmıș apaptoz 

izlenebilir, granülomlar ise çok çok nadirdir (38). Șiddetli kript distorsiyonu, 

transmural tutulum, belirgin inflamasyon, veya granülomlar İBH’yi destekler. 

İBH tanısı olan hastada NSAİD öyküsüne önem verilmeli ve özellikle İBH birlikteliği 

gösteren inflamatuvar aksiyel eklem tutulumda sık kullanılan NSAİ’lerin yatkınlığı 

olan - hali hazırda intestinal histolojik inflamasyonu olan hastalarda aftöz ülseras-

yonu kolaylaștırabileceği akılda tutulmalı, ancak ilaç kesilmesine (> 3 ay) dirençli 

ülserler İBH olarak tedavi edilmelidir.

DİĞER İLAÇLAR 

İmmun kontrol noktası inhibitörü (ICI) kaynaklı kolit, ÜK veya CH’yi taklit edebilir. 

ICI ilișkili enterokolite özgü hiçbir rutin biyobelirteç yoktur ve ayırıcı tanıda öykünün 

yanı sıra mevcut altın standart, endoskopi ile biyopsidir.(24)

Mikofenolat mofetil (MMF) koliti İBH’yı taklit edebilir. Yaygın veya segmental eritem, 

erozyonlar ve tipik olarak rektumun korunduğu ülserler görülür. Klinikte ishal 

olmasına rağmen bazı hastalarda endoskopi normal olabilir.(39) Histolojik olarak 

MMF’ye bağlı kolitte İBH gibi yapısal bozulma görülebilir, ancak yoğun inflamasyon 

nadirdir. Artmıș kript hücre apoptozu MMF kolitinde tipik olduğu söylenmișse de(40) 

aynı histolojik bulguların farklı nedenler için de telaffuz edilmiș olması, bu bulgunun 

özgünlüğünü ve tanı değerini sorgulamayı gerektirir.

Diğer GI semptomlarla ilișkili ve İBH ile ayırıcı tanıda dikkate alınması gereken 

ilaçlar arasında secukinumab, kolșisin ve anakinra sayılabilir. Secukinumab 

(IL17a’ya karșı monoklonal antikor) ve anakinra (IL-1 reseptor antogonisti) kullanı-

mı sonrası ortaya çıkan de novo İBH vakaları mevcuttur.(24) Bu ilaçları altta yatan 

subklinik - histolojik inflamasyonu așikâr hale getirerek ve / veya baskın inflamatu-

var yolaktaki değișiklikler sonrasında İBH benzeri klinik olușturdukları düșünülmek-

tedir. Genellikle linear CH morfolojisine benzemeyen șiddetli bir entero-kolit tablosu 

görülür. 

Kolșisin ise bir mikrotübül inhibitördür ve mitotik arest yaparak mukozal rejenars-

yonu bozar. İshal doz bağımlı önemli bir yan etkisidir. Kolșisin toksisitesinde ileal 

aftöz ülserler saptanabilir. İnce bağırsak, kolșisin toksisitesinden en ciddi etkilenen 

bölümüdür. Histolojide çekirdeklerin düzensiz dizilimi, mitotik figürlerdeki artıș 

(mitotik arest) ve çekirdeklerin hiperkromatizmi displaziyi taklit edebilir.(41) NSAİ ile 

kombinasyon bulgularda artıș ilișkili olabilir.

MONOGENİK HASTALIKLAR 

Erken bașlangıçlı İBH tipi belirtilere sahip bazı bireylerde monogenik İBH benzeri 

bozukluk ilișkili hastalıklar vardır.(42) Bunlar arasında primer immün yetmezlikler 

ve bağırsak epitelyal hücre defektleri bulunur. Bazı primer bağıșıklık yetersizlikleri 

ileri çocukluk döneminde ve %10 vakada yetișkinlikte ortaya çıkabilir.

Erken yetișkinlikte ortaya çıkan bu monogenetik otoinflamatuar hastalıklar daha 

dirençli klinik tablo oluștururlar ve genel olarak; dirençli periodik ateș, oral aft, 

genital ülser ile seyrederler. %50 kadarı, perianal tutulum dahil gastrointestinal 

tutulum gösterir. 1/3-1/2 si Behçet kriterlerini doldurduğu gözlenmiștir A20-Haplo, 

TRAPS: TNF reseptör associated periodic syndrome, CVID gibi monogenetic, 

sıklıkla immun yetmezlik birliktelikleride olabilen hastalıklar GI-Behçet ile özellikle 

benzer klinik ve tutulum morfolojileri açısından karıștırılabilirler(43) İnterlökin-10 

[IL-10] ekskiliği, genç yașta yaygın perianal hastalık ve ciddi enterokolit ile ortaya 

çıkan bir primer immün yetersizliğidir.(44) Kronik granülomatöz hastalık [CGD], 

bozulmuș fagositoz ile karakterizedir. CGD, hafif belirtilerden ciddi enfeksiyonlara 

ve monogenik İBH benzeri bozukluğa kadar değișen bulgulara neden olur.(45) İshal 

yaygındır, semptomların azlığı ile endoskopik uzun segment tutulum arasında 

sıklıkla tutarsızlık vardır. 

İBH benzeri monogenik hastalıkları ile klasik İBH’nin histolojik bulguları arasında 

çok fazla örtüșme vardır. Epitelyal dökülme, florid epitelyal hücre apoptozu gibi 

özellikler monogenik bir bozukluk düșündürürse de, öykü ve klinik bulgulardan 

daha değerli, özgün veya duyarlı değildir.

Radyasyon Hasarı
Abdominal ve pelvik radyoterapi akut veya kronik intestinal hasara neden olabilir. 

Tutulum ıșınlanan alana göre değișmekle birlikte rektal ve sigmoid tutulum en 

yaygın olanlardır.(46)

Akut radyasyon hasarının bulguları ödem, eritem, frajilite ve ülserlerdir.(47) Kronik 

radyasyon koloproktitinde ise atrofi ve telanjiektaziler izlenir. Darlıklar, perforasyon 

ve fistüller daha nadir bulgulardır.(48) Enterik radyasyon hasarı sonrasında CH’nı 

taklit edebilen fibroz ağırlık uzun segment ince bağırsak tutulumu görülebilir. Distal 

kolorektal dağılım ve vasküler değișikliklerin varlığı ÜK’e benzeyebilir, ancak 

radyasyon ilișkili kolit tedaviye İBH’ya kıyasla oldukça dirençlidir.

Diversiyon Koliti
Diversiyon proktokoliti [DPC], kolonun bakiye segmentinde, dıșkı akıșının durma-

sıyla ilk yıl içinde ortaya çıkar. Herhangi bir nedenle yapılan operasyondan sonra 

ortaya çıkabilir ve bağırsak sürekliliğinin yeniden sağlanmasından sonra genellikle 

geriler.(49)

Özgün olmayan inflamatuvar değișiklikler, mukozal eksüdasyon, nodülarite ve 

aftoid ülserler görülür. Önceden İBH tanısı olmayan hastalarda diversiyon varlığında 

kolonda yeni İBH tanısı konulması önerilmez. 

Divertikül İlișkili Kolit
Divertikülozla ilișkili segmental kolit, divertiküller arasında veya yakınında bulunan 

inflamasyonu ifade eder. Endoskopide hafif - șiddetli inflamasyon, kırmızımsı yuvarlak 

lezyonlar, vasküler patern kaybı, ödem, erozyonlar ve ülserasyon görülebilir.(50) 

İnflamasyon divertikülleri etkilemez, interdivertiküler mukozada tipik tutulum vardır, ve 

rektum korunmuștur.(51) Antibiyotik supresyonu verilerek klinik endoskopik ve radyolojik 

bulgularda gerileme sağlanmadığı durumlarda İBH’dan ayrımı kolay olmayabilir.
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İnflamasyonun GIS’ deki tutulumu sıklıkla makroskobik olarak ve yeterince kronik 

ise histolojik seviyede de İBH benzeri özellikler göstermesi șașırtıcı değildir. Bu 

nedenle etiyolojinin ortaya konması doğru ve zamanında yönetim için önemlidir.

İBH’nın tanısında klinik ve endoskopik bulgular temel teșkil etmesine rağmen ayırıcı 

tanıda histoloji, PCR - mikrobiyolojik inceleme, görüntüleme ve daha nadiren 

genetik testler gerekebilir. 

Endoskopik morfoloji ve tutulum șekli özellikle önemli olup, tipik ileoçekal yerleșimli 

kaldırım tașı CH için, sol kolonda uzun (>5cm) uzunlamasına antimezenterik ülser 

iskemi için ne kadar özgünse, aftöz ülser çevresel kolit o kadar özgün değildir. 

İBH ve ayırıcı tanısına giren GIS ilișkili kronik inflamatuar tablolar morfolojik olarak, 

ağırlıklı olarak ileo-çekal bölgeyi tutan Crohn benzeri ülserler ve ülseratif kolit 

benzeri mukozayı ve sol kolonu tutan sıklıkla yaygın formlar șeklinde görülme 

eğilimindedir. Bu iki formun, aynı indetermine morfolojilerde olduğu gibi, ayırıcı tanı 

Yüksek șüphe durumu yaratan kontamine su kullanımı veya endemik bölgelere 

seyahat var ise, tercih edilecek yöntem PCR (E.histolotica’ya yönelik) olmalıdır. 

PCR negatifliği E.histolotica yı dıșlamak için çok değerli iken, pozitif olmasının 

yanlıș pozitifliği yansıtabileceği unutulmamalıdır. Bu nedenle en az tanı karıșıklığı 

için, endemik olmayan coğrafyalarda kontaminasyon șüphesi olmaksızın E.histolo-

tica’nın varlığının araștırılmamasıdır.

Oportünistik Enfeksiyonlar
İmmun yetmezlikli hastalarda görülebilecek bazı enfeksiyonlarda İBH benzeri klinik 

bulgularla ilișkili olup ayırıcı tanıda dikkate alınmalıdır. M. avium hücre içi kompleksi 

bunlardan biridir Çoğunlukla ince bağırsağı tutar, normal bir mukoza veya çok 

sayıda sarı-beyaz nodül izlenebilir. Lamina propriada, çok sayıda PAS diastaz veya 

asit dirençli mikroorganizma içeren soluk makrofaj tabakalarına neden olur.(22) 

CMV, EBV, HSV latent enfeksiyonlar olup noral kordda bulunur. Erișkin yașata 

toplumun %80’inden fazlası bu patojenler ile karșılașmıș durumdadır.Primer CMV 

infeksiyonun, transplant üniteleri gibi kemik iliğinin ileri derecede baskılandığı 

hastalardaki önemi ile uzun süreli immunosupresyon altında olan İBH’lı hastalarda-

ki önemi birbirinden çok farklıdır. 

İBH hastalarında özellikle steroid tedavisi altında prolifere olan CMV daha çok 

inflame kolonda litik etkileri ile ve doku biyopsilerinde İntranükleer ’baykuș gözü’ 

inklüzyonları ile karakterizedir.(23) Immunhistokimya bu formun tanınabilirliğini 

arttırsa da İBH’lı hastada inklüzyonların varlığı ve yoğunluğunun hastada kemik 

ilik baskılanma bulguları olmadıkça klinik önemli yoktur.

CMV enfeksiyonu, steroid kullanımı durumunda mevcut İBH tanısı olan hastalarda 

bazen kliniği komplike hale getirebilir. Bu hastalarda CMV’nin bystander mı patojen 

mi olduğu ayrımı her zaman kolay değildir. Bu yüzden toksik yan etkileri olabilecek 

anti-viral tedavi kararı verilirken CMV enfeksiyonun sistemik - kemik iliği tutulumla-

rının da dikkate alınması önerilir. 

İBH tedavisinde, kemik iliği trasplantasyonuna kıyasla çok daha hafif bir immun-

supresyon söz konusu olduğundan, sıklıka bir rektivasyon olan CMV, kemik iliği 

baskılanma bulguları olmadığı sürece takip edilebilir.(24)

Sol kolon rekto-sigmoid bileșke ve splenik dönüș en çok etkilenen bölgelerdir. Akut 

dönemde ÜK ile karıșabilmektedir, rektum tutulumunun olması sıklıkla ÜK düșün-

dürse de kanlanması iyi olan rektumun tutulumu nadir olarak İnferior mezenterik 

arterin etkilendiği cerrahiler sonrasında da görülebilir. 

Histolojik bulgular, vasküler konjesyon ve ödemden koagulasyon nekrozuna kadar 

uzanabilir, lamina propriada hemosiderin birikimi olabilir, buna mikrotrombüs de 

eșlik edebilir.(32)

Hasta yașı, hikaye, klinik, akut bașlangıç, tutulum alanı, korunmuș rektum (geniș 

serilerde %3 rektum tutulumu bildirilmiștir), histolojik olarak nötrofilik burst ile 

akut inflamasyon bulguları ve 3 -4 hafta civarında spontan iyileșme ve nadir tekrar 

sıklıkla tanı koydurucudur. Uzun süreli iskemi, yoğun diffüz fibrozisle birlikte darlık-

lara ve skar olușumuna neden olabilir. 

İLAÇ ETKİLERİ

İlaçlar çeșitli mekanizmalarla İBH ayırıcı tanısı gerektirecek intestinal bulgular 

olușturabilir.(24,33,34) İlaca bağlı enterokolitin endoskopik bulguları çoğunlukla 

özgün değildir, eritem, ödem, erozyonlar ve bazen de ülserleri içerir. Histolojik 

bulgularda lenfositik kolit, kollajenöz kolit, iskemi, psödomembranöz kolit, eozino-

filik kolit veya İBH’nin özellikleri olabilir.

NSAİİ İLAÇLAR

NSAID hasarı İBH’ ye benzeyebilir. Aynı zamanda NSAID’ ler İBH’yi ve divertiküloz 

gibi hastalıkların bulgularını șiddetlendirebilir, komplikasyonlarını taklit edebilir 

(perforasyon, kanama vb).(35) 

NSAID ile ilișkili hasarların arasında eritem, erozyonlar, kanamalar, aftöz- iyi sınırlı 

ülserler hatta darlıklar yer alır.(24) Bulgular yaygındır ve sıklıkla ileoçekal bölgeyi 

etkiler. Çevresindeki mukozanın normal olduğu izole ülser, NSAID’ler veya diğer 

spektrumuna giren patolojilerde de örtüșme gösterebileceğini unutmamalıyız. 

(Tablo 1)

Bu bölümde İBH ayırıcı tanısında ve alevlenmelerinde değerlendirmeye alınması 

gereken bașlıca patolojileri incelemekteyiz.

ENFEKSİYÖZ PATOLOJİLER

Viral, bakteriyel, fungal, protozoan ve helmintik enfeksiyon gibi birçok akut inflama-

tuvar süreç İBH alevlenmelerinde daha dikkat çekicidir.(9) Bunlar içerisinde, intesti-

nal tüberküloz [İTB], CH’nı düșündürebilecek kronik șikayetler (ishal, kilo kaybı ve 

karın ağrısı), benzer klinik tablo, intestinal yerleșim ve endoskopik morfoloji ile ciddi 

klinik problem yaratabilir.

Sitomegalovirüs [CMV] veya Clostridioides difficile gibi patojenler ileri derecede 

immunosupresyonu olan hastalarda sporadik olarak İBH ile tanı karıșıklığı oluștura-

bilse de, daha çok İBH da alevlenmelerden sorumlu olabileceği tartıșılır.(10) 

İntestinal Tüberküloz
İTB CH’na benzer șekilde en çok ileoçekal bölgeyi tutar. CH’nin mukozal tutulumu-

nun tipik özellikleri lümene paralel ve birleșmeye meyilli, bazen yıldız benzeri șekilli, 

farklı evrelerde ülserasyonlar ve daha nadir fakat özgün olarak kaldırım tașı (coble 

stone) morfolojisidir.

 

İTB’de ise çoğunlukla çepeçevre, farklı evrelerde etrafı polipoid görünümlü ring ülserler 

ile bașlayıp lümeni tıkayacak kadar prolifere bir ülser formuna dönebilir. İleri derecede 

deforme çekum lümende fibrotik daralma hatta psödotümör görünümü olabilir.(11)

Kesin tanı dokuda aside dirençli basillerin, kültürde veya PCR’da M.tuberculo-

sis’nin ortaya konmasına dayanır. Histolojide nekrotizan granülomlar veya kesitsel 

görüntülemede nekrotik lenf düğümleri tanı için oldukça destekleyicidir.(12) Bununla 

birlikte, M. tuberculosis için altın standart testler, özellikle gastrointestinal sistemde 

düșük duyarlılığa sahiptir. 

Tüberkülozun intestinal tutulumuna %50 den fazla oranda eșlik eden akciğer 

tutulumu ve milier yayılım tanı karmașası olduğu dönemde sıklıkla bitirici ve tüketici 

bir hastalık profili olușturur. 

CH’da alıșılagelen lineer ülser morfolojisi veya kaldırım tașı olușturmayan her ülser 

ile hatırlanması gereken İTB, endoskopistin doku TBC-PCR, kültür ve histoloji ile 

desteklemesi ile objektif olarak ortaya konabilir. Bu tabloda hasta geriye doğru, 

Akciğer görüntüleme, IGRA testi, klinik semptomlar açısından değerlendirilmelidir. 

Aile de veya yakın yașayan bireyler arasında TBC geçirmiș olma, basil ile önceden 

karșılașmıș olma (pozitif PPD veya IGRA testleri) laboratuvar ve patolojik detaylar 

ile büyük oranda İTB tanısını figüre edecektir.

Histolojik olarak İTB genellikle CH’na benzer șekilde granülomatöz inflamasyon ile 

karakterizedir. Epiteloid histiyositlerle kaplı ülserler İTB’yi düșündürür.(13) Fokal 

mikorgranülomlar daha çok CH’ye, birleșme eğiliminde büyük ve patoloğun arama-

dan fark edebildiği sık granülomlar ise İTB’ye ișaret eder. Kazeifikasyon nekrozu 

veya ARB gösterilmesi tanısaldır ancak nadiren bulunurlar.(10, 14) 

Diğer Nadir Bakteriyel Enfeksiyonlar
Nadir görülen ve sıklıkla atlanabilen çoğu zaman da spontan rezolüsyon ile tanısı 

konamayan Yersinia enterocolitica ve Yersinia pseudotuberculosis, esas olarak 

ileoçekal bölgeyi ve apendiksi etkiler ve mezenterik lenf adenit yapabilir.(15) Aftöz 

veya düzensiz ülserler ve kalınlașmıș nodüler mukoza görülebilir.(16) Y.pseudotuber-

culosis’de fissür șeklinde ülserler ve atlamalı tutulum CH ile karıșabilir. Transmural 

lenfoid agregatlar, merkezi nekroze ve mikroabseler içeren granülomlar görülebi-

lir.(17)

Actinomyces israelii, özellikle apendiksi ve daha az sıklıkla sağ kolonu tutan kolit 

yapabilir.(18) Lenfoid hiperplazi, fissürler veya ülser izlenebilir. Yaygın inflamasyon 

belirgin fibrozis olușturur ve CH’ye benzeyen nekrotizan olmayan epiteloid granü-

lomlarla ilișkili olabilir. Gram veya gümüș boyasıyla, filamentöz bakteriyel kolonilerin 

gösterilmesi tanısaldır. 

Chlamydia trachomatis ve Treponema pallidumun neden olduğu lenfogranüloma 

venereum veya sifiliz, özellikle anal ilișki neticesinde, proktit veya proktokolit 

tablosu ile birliktelik gösterebilir. Endoskopide ülser ve nadiren kitle benzeri lezyon 

görülebilir. Tanı moleküler veya immunohistokimyasal incelme ile patojenin ortaya 

konmasına dayanır.(19) Risk gruplarında ve/veya özellikle immunsupresyon ile giden 

hastalıkların birlikteliğinde düșünülmelidir.

Protozoa Enfeksiyonlar - Amibiazis
Amebiasis, Entamoeba histiolytica’dan kaynaklanır ve sanitasyonun yeterli olmadı-

ğı gelișmekte olan ülkelerde görülür, ülkemizde su hijyeni ve içme suyunun șișelen-

mesi neticesinde oldukça nadir olup çok yüksek sıklıkta, ıșık mikroskop ve dıșkı 

antijen testleri üzerinden giden yalancı pozitiflik ve over-diagnoz söz konusudur. 

Endemik yerlere seyahat ve/veya kırsal kesimde halen kontamine su kaynağı 

kullanmak risk faktörüdür. Bu risk faktörlerinin olmadığı hastalarda ülkemizde İBH 

semptomatolojisi ve kliniği arkasında amip aranmasını önermiyoruz. 

Hastalar asemptomatik tașıyıcı olabildikleri gibi kanlı veya mukuslu ishal ile karak-

terize, kolik ağrı ve tenesmusun eșlik ettiği amibik kolit tablosu da görülebilir.(20).

Klinik olarak sol kolonda (özellikle çekum tutulumu ile çok nadir olan) kronik prolife-

rasyon gösteren kitle benzeri morfoloji “ameboma” ve görece daha sık aftöz 

ülserler, büyük düzensiz veya serpijinöz ülserler ile giden yaygın kolonik tutulum 

gösterebilir. 

Histolojide, period-asit Schiff [PAS]-pozitif trofozoitler, ülserlerin yüzeyinde tanımla-

nabilir, amip kistlerinin ise endemik bir durumun ișareti olmak dıșında bir önemi 

yoktur.(21) 

Direkt taze dıșkı değerlendirilmesi hareketli amip göstermediği sürece çok yüksek 

sıklıkla tecrübesiz laboratuvar değerlendirmelerinde, doku makrofajları amip 

olarak, lökositler ise kist olarak değerlendirilir.Dıșkı antijen testlerinin yalancı 

pozitiflikleri çok yüksek olup bu testler sıklıkla insan için patojen olmayan E.dispar’ı 

patojen olan E.histolitica dan ayıramaz.

VASKÜLER HASTALIKLAR

Vaskülitler
Sistemik vaskülitlerin yaklașık üçte birinde GI tutulum görülür. Bunlar arasında en 

sık nedenler immünoglobulin A vasküliti, antinötrofil sitoplazmik otoantikor ile ilișkili 

vaskülit, poliarteritis nodosa, Takayasu arteriti ve Behçet hastalığıdır. Özellikle 

Takaysu hastalığının İBH ile birlikte görülebileceği unutulmamalıdır. 

GI tutulumu olan vaskülitlerin klinikopatolojik özellikleri çoğunlukla özgün değildir 

ve semptomlar tutulan lokasyona, etkilenen damarların boyutuna bağlıdır.(25) Büyük 

damar ilișkili vaskülitler iskemi ön planda iken, daha küçük damar ilișkili vaskulitler 

ise İBH benzeri mukozal lezyonlara neden olabilir. 

Nadir de olsa vaskülitlerin İBH ayırıcı tanısının akla gelmesi GI tutulumu olan olgula-

rın oldukça morbid ve mortal seyredebilmesi nedeniyle önemlidir. Kronik vaskülitin, 

intestinal ve sistemik tutulum varken teșhisi daha kolay olsa da, akut bașlangıçlı 

GI semptomlara, böbrek, akciğer, deri eșlik etmediği sürece İBH’dan ayırımda ciddi 

zorluk yaratabilir. 

Yüksek doz ve mümkün olduğu kadar erken pulse steroid ve/veya endoksan 

ve/veya anti-TNF bașlanması ciddi GI tutulumu olan vaskülitlerin diğer sistem 

tutulumlarından bağımsız çok yüksek mortalite ve morbiditesini kontrol etmek için 

büyük önem tașır. 

Perforasyon ve așikar kanamanın ön planda olduğu, sistemik tutulumların eșlik 

ettiği atipik İBH klinik bulgularında özellikle vaskülitler değerlendirmeye alınmalıdır. 

Vaskülitlerin GI tutulumunda endoskopik bulgular özgün değildir ve erozyonlar, 

ülserasyon, peteși, nodülarite, ödem, submukozal kanama, darlıklar ve șiddetli 

vakalarda iskemi düșündüren bulgular görülebilir. 

Tanı koyabilecek damar içeriği genellikle submukozada veya daha derin katmanlar-

da bulunması ve rutin biyopsiler ile buraya nadiren ulașılabilmesi nedeniyle punch 

biyopsi sıklıkla tanısal değildir.(26)

Behçet hastalığı tekrarlayan oral ve genital ülserasyonlar ile karakterizedir.(27) 

Behçet tanısı bir kriter doldurma tanısıdır ve bu kriterlerin doldurulması zamana 

bağlı olabilir. Behçet tanısı olan bir hastada her türlü GI inflamatuvar süreci GI-Beh-

çet kabul etmek özellikle klinik potansiyel komplikasyonları (gross kanama, 

perforasyon) göz önünde tutmak açısından yanlıș olmaz. Sistemik Behçet tanısı 

ve GI-Behçet tanısı alan hastaların %15 kadarının ÜK benzeri bir tutulum ve 

inflamasyon morfolojisi gösterebileceği hatırlanmalıdır.

İleoçekal bölgenin sıklıkla tutulması nedeniyle GIS Behçeti CH ve İTB’den ayırt etmek zor 

olabilir, Ülserasyonun șekli ve tipi CH’dekilerden farklı olabilir ülserlerin daha oval yuvarlak 

șekilli, fokal dağılımı olması, daha çok GİS Behçeti düșündürür (Tablo 2).(28,29) 

Daha genel bir yaklașım ise, tedavisi açısından İBH’dan fark göstermeyen GI-Beh-

çet’in, İBH’nın bir komponenti gibi kabul edilip ayırıcı tanı sürecinden çok İBH 

benzeri tedavisi ne yönelmek olabilir.

GI-Behçet hastalığında 1/3 veya daha yüksek, perforasyon ve așikar GI kanama 

potansiyeli özellikle ülser morfolojisinin derin volkan benzeri olduğu hastalarda 

yüksektir ve bu komplikasyonlar CH da %1 civarındadır. Bu potansiyel mordiditenin 

dikkate alınarak, benzer morfolojik ülserlerin yakın izlemi, hasta Behçet veya 

GI-Behçet tanısı almıș olmasa da önemlidir. 

Akut İskemik Kolit
Adı üstünde akut olan bu tablo büyük oranda 3-4 hafta içinde iyileșir, tekrarlama 

oranı oldukça düșük olup kronikleșmesinin nadir olduğu bir durumdur. Bu özellikleri 

ile kronik İBH ayırıcı tanısından ziyade akut bașlangıçlı İBH da akla gelmelidir. 

Akut iskemik kolit çoğunlukla tıkayıcı olmayan iskemiden kaynaklanır ve karın ağrısı, 

rektal kanama ve kanlı ishal isteminin sık görülen ani bașlangıçlı semptomlarıdır. 

Endoskopik bulgular, submukozal kanamalar, ödemli, kırılgan mukoza, ile ÜK 

benzeri bir endoskopik morfolojiden, CH’na benzeyen lineer, genellikle tek antime-

zenterik uzunlamasına (>5cm) ülserasyon ve keskin sınırlı tutuluma kadar 

değișkendir.(30,31)
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ilaç ilișkisini düșündürmelidir.(36) NSAİ ilișkili diyafram hastalığı, çoğunlukla jejunum 

ve ileum’u etkileyen, nadiren proksimal kolonu tutan ve yoğun NSAİ kullanımına 

ișaret eden tek özgün durumdur.(37)

Histolojide, yeterince tanısal olmayan hafif kript distorsiyonu, erozyonlar, ülserler, 

fibrozis, villöz atrofi ve daha çok kolșisin kullanımında görülebilen artmıș apaptoz 

izlenebilir, granülomlar ise çok çok nadirdir (38). Șiddetli kript distorsiyonu, 

transmural tutulum, belirgin inflamasyon, veya granülomlar İBH’yi destekler. 

İBH tanısı olan hastada NSAİD öyküsüne önem verilmeli ve özellikle İBH birlikteliği 

gösteren inflamatuvar aksiyel eklem tutulumda sık kullanılan NSAİ’lerin yatkınlığı 

olan - hali hazırda intestinal histolojik inflamasyonu olan hastalarda aftöz ülseras-

yonu kolaylaștırabileceği akılda tutulmalı, ancak ilaç kesilmesine (> 3 ay) dirençli 

ülserler İBH olarak tedavi edilmelidir.

DİĞER İLAÇLAR 

İmmun kontrol noktası inhibitörü (ICI) kaynaklı kolit, ÜK veya CH’yi taklit edebilir. 

ICI ilișkili enterokolite özgü hiçbir rutin biyobelirteç yoktur ve ayırıcı tanıda öykünün 

yanı sıra mevcut altın standart, endoskopi ile biyopsidir.(24)

Mikofenolat mofetil (MMF) koliti İBH’yı taklit edebilir. Yaygın veya segmental eritem, 

erozyonlar ve tipik olarak rektumun korunduğu ülserler görülür. Klinikte ishal 

olmasına rağmen bazı hastalarda endoskopi normal olabilir.(39) Histolojik olarak 

MMF’ye bağlı kolitte İBH gibi yapısal bozulma görülebilir, ancak yoğun inflamasyon 

nadirdir. Artmıș kript hücre apoptozu MMF kolitinde tipik olduğu söylenmișse de(40) 

aynı histolojik bulguların farklı nedenler için de telaffuz edilmiș olması, bu bulgunun 

özgünlüğünü ve tanı değerini sorgulamayı gerektirir.

Diğer GI semptomlarla ilișkili ve İBH ile ayırıcı tanıda dikkate alınması gereken 

ilaçlar arasında secukinumab, kolșisin ve anakinra sayılabilir. Secukinumab 

(IL17a’ya karșı monoklonal antikor) ve anakinra (IL-1 reseptor antogonisti) kullanı-

mı sonrası ortaya çıkan de novo İBH vakaları mevcuttur.(24) Bu ilaçları altta yatan 

subklinik - histolojik inflamasyonu așikâr hale getirerek ve / veya baskın inflamatu-

var yolaktaki değișiklikler sonrasında İBH benzeri klinik olușturdukları düșünülmek-

tedir. Genellikle linear CH morfolojisine benzemeyen șiddetli bir entero-kolit tablosu 

görülür. 

Kolșisin ise bir mikrotübül inhibitördür ve mitotik arest yaparak mukozal rejenars-

yonu bozar. İshal doz bağımlı önemli bir yan etkisidir. Kolșisin toksisitesinde ileal 

aftöz ülserler saptanabilir. İnce bağırsak, kolșisin toksisitesinden en ciddi etkilenen 

bölümüdür. Histolojide çekirdeklerin düzensiz dizilimi, mitotik figürlerdeki artıș 

(mitotik arest) ve çekirdeklerin hiperkromatizmi displaziyi taklit edebilir.(41) NSAİ ile 

kombinasyon bulgularda artıș ilișkili olabilir.

MONOGENİK HASTALIKLAR 

Erken bașlangıçlı İBH tipi belirtilere sahip bazı bireylerde monogenik İBH benzeri 

bozukluk ilișkili hastalıklar vardır.(42) Bunlar arasında primer immün yetmezlikler 

ve bağırsak epitelyal hücre defektleri bulunur. Bazı primer bağıșıklık yetersizlikleri 

ileri çocukluk döneminde ve %10 vakada yetișkinlikte ortaya çıkabilir.

Erken yetișkinlikte ortaya çıkan bu monogenetik otoinflamatuar hastalıklar daha 

dirençli klinik tablo oluștururlar ve genel olarak; dirençli periodik ateș, oral aft, 

genital ülser ile seyrederler. %50 kadarı, perianal tutulum dahil gastrointestinal 

tutulum gösterir. 1/3-1/2 si Behçet kriterlerini doldurduğu gözlenmiștir A20-Haplo, 

TRAPS: TNF reseptör associated periodic syndrome, CVID gibi monogenetic, 

sıklıkla immun yetmezlik birliktelikleride olabilen hastalıklar GI-Behçet ile özellikle 

benzer klinik ve tutulum morfolojileri açısından karıștırılabilirler(43) İnterlökin-10 

[IL-10] ekskiliği, genç yașta yaygın perianal hastalık ve ciddi enterokolit ile ortaya 

çıkan bir primer immün yetersizliğidir.(44) Kronik granülomatöz hastalık [CGD], 

bozulmuș fagositoz ile karakterizedir. CGD, hafif belirtilerden ciddi enfeksiyonlara 

ve monogenik İBH benzeri bozukluğa kadar değișen bulgulara neden olur.(45) İshal 

yaygındır, semptomların azlığı ile endoskopik uzun segment tutulum arasında 

sıklıkla tutarsızlık vardır. 

İBH benzeri monogenik hastalıkları ile klasik İBH’nin histolojik bulguları arasında 

çok fazla örtüșme vardır. Epitelyal dökülme, florid epitelyal hücre apoptozu gibi 

özellikler monogenik bir bozukluk düșündürürse de, öykü ve klinik bulgulardan 

daha değerli, özgün veya duyarlı değildir.

Radyasyon Hasarı
Abdominal ve pelvik radyoterapi akut veya kronik intestinal hasara neden olabilir. 

Tutulum ıșınlanan alana göre değișmekle birlikte rektal ve sigmoid tutulum en 

yaygın olanlardır.(46)

Akut radyasyon hasarının bulguları ödem, eritem, frajilite ve ülserlerdir.(47) Kronik 

radyasyon koloproktitinde ise atrofi ve telanjiektaziler izlenir. Darlıklar, perforasyon 

ve fistüller daha nadir bulgulardır.(48) Enterik radyasyon hasarı sonrasında CH’nı 

taklit edebilen fibroz ağırlık uzun segment ince bağırsak tutulumu görülebilir. Distal 

kolorektal dağılım ve vasküler değișikliklerin varlığı ÜK’e benzeyebilir, ancak 

radyasyon ilișkili kolit tedaviye İBH’ya kıyasla oldukça dirençlidir.

Diversiyon Koliti
Diversiyon proktokoliti [DPC], kolonun bakiye segmentinde, dıșkı akıșının durma-

sıyla ilk yıl içinde ortaya çıkar. Herhangi bir nedenle yapılan operasyondan sonra 

ortaya çıkabilir ve bağırsak sürekliliğinin yeniden sağlanmasından sonra genellikle 

geriler.(49)

Özgün olmayan inflamatuvar değișiklikler, mukozal eksüdasyon, nodülarite ve 

aftoid ülserler görülür. Önceden İBH tanısı olmayan hastalarda diversiyon varlığında 

kolonda yeni İBH tanısı konulması önerilmez. 

Divertikül İlișkili Kolit
Divertikülozla ilișkili segmental kolit, divertiküller arasında veya yakınında bulunan 

inflamasyonu ifade eder. Endoskopide hafif - șiddetli inflamasyon, kırmızımsı yuvarlak 

lezyonlar, vasküler patern kaybı, ödem, erozyonlar ve ülserasyon görülebilir.(50) 

İnflamasyon divertikülleri etkilemez, interdivertiküler mukozada tipik tutulum vardır, ve 

rektum korunmuștur.(51) Antibiyotik supresyonu verilerek klinik endoskopik ve radyolojik 

bulgularda gerileme sağlanmadığı durumlarda İBH’dan ayrımı kolay olmayabilir.
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İnflamasyonun GIS’ deki tutulumu sıklıkla makroskobik olarak ve yeterince kronik 

ise histolojik seviyede de İBH benzeri özellikler göstermesi șașırtıcı değildir. Bu 

nedenle etiyolojinin ortaya konması doğru ve zamanında yönetim için önemlidir.

İBH’nın tanısında klinik ve endoskopik bulgular temel teșkil etmesine rağmen ayırıcı 

tanıda histoloji, PCR - mikrobiyolojik inceleme, görüntüleme ve daha nadiren 

genetik testler gerekebilir. 

Endoskopik morfoloji ve tutulum șekli özellikle önemli olup, tipik ileoçekal yerleșimli 

kaldırım tașı CH için, sol kolonda uzun (>5cm) uzunlamasına antimezenterik ülser 

iskemi için ne kadar özgünse, aftöz ülser çevresel kolit o kadar özgün değildir. 

İBH ve ayırıcı tanısına giren GIS ilișkili kronik inflamatuar tablolar morfolojik olarak, 

ağırlıklı olarak ileo-çekal bölgeyi tutan Crohn benzeri ülserler ve ülseratif kolit 

benzeri mukozayı ve sol kolonu tutan sıklıkla yaygın formlar șeklinde görülme 

eğilimindedir. Bu iki formun, aynı indetermine morfolojilerde olduğu gibi, ayırıcı tanı 

Yüksek șüphe durumu yaratan kontamine su kullanımı veya endemik bölgelere 

seyahat var ise, tercih edilecek yöntem PCR (E.histolotica’ya yönelik) olmalıdır. 

PCR negatifliği E.histolotica yı dıșlamak için çok değerli iken, pozitif olmasının 

yanlıș pozitifliği yansıtabileceği unutulmamalıdır. Bu nedenle en az tanı karıșıklığı 

için, endemik olmayan coğrafyalarda kontaminasyon șüphesi olmaksızın E.histolo-

tica’nın varlığının araștırılmamasıdır.

Oportünistik Enfeksiyonlar
İmmun yetmezlikli hastalarda görülebilecek bazı enfeksiyonlarda İBH benzeri klinik 

bulgularla ilișkili olup ayırıcı tanıda dikkate alınmalıdır. M. avium hücre içi kompleksi 

bunlardan biridir Çoğunlukla ince bağırsağı tutar, normal bir mukoza veya çok 

sayıda sarı-beyaz nodül izlenebilir. Lamina propriada, çok sayıda PAS diastaz veya 

asit dirençli mikroorganizma içeren soluk makrofaj tabakalarına neden olur.(22) 

CMV, EBV, HSV latent enfeksiyonlar olup noral kordda bulunur. Erișkin yașata 

toplumun %80’inden fazlası bu patojenler ile karșılașmıș durumdadır.Primer CMV 

infeksiyonun, transplant üniteleri gibi kemik iliğinin ileri derecede baskılandığı 

hastalardaki önemi ile uzun süreli immunosupresyon altında olan İBH’lı hastalarda-

ki önemi birbirinden çok farklıdır. 

İBH hastalarında özellikle steroid tedavisi altında prolifere olan CMV daha çok 

inflame kolonda litik etkileri ile ve doku biyopsilerinde İntranükleer ’baykuș gözü’ 

inklüzyonları ile karakterizedir.(23) Immunhistokimya bu formun tanınabilirliğini 

arttırsa da İBH’lı hastada inklüzyonların varlığı ve yoğunluğunun hastada kemik 

ilik baskılanma bulguları olmadıkça klinik önemli yoktur.

CMV enfeksiyonu, steroid kullanımı durumunda mevcut İBH tanısı olan hastalarda 

bazen kliniği komplike hale getirebilir. Bu hastalarda CMV’nin bystander mı patojen 

mi olduğu ayrımı her zaman kolay değildir. Bu yüzden toksik yan etkileri olabilecek 

anti-viral tedavi kararı verilirken CMV enfeksiyonun sistemik - kemik iliği tutulumla-

rının da dikkate alınması önerilir. 

İBH tedavisinde, kemik iliği trasplantasyonuna kıyasla çok daha hafif bir immun-

supresyon söz konusu olduğundan, sıklıka bir rektivasyon olan CMV, kemik iliği 

baskılanma bulguları olmadığı sürece takip edilebilir.(24)

Sol kolon rekto-sigmoid bileșke ve splenik dönüș en çok etkilenen bölgelerdir. Akut 

dönemde ÜK ile karıșabilmektedir, rektum tutulumunun olması sıklıkla ÜK düșün-

dürse de kanlanması iyi olan rektumun tutulumu nadir olarak İnferior mezenterik 

arterin etkilendiği cerrahiler sonrasında da görülebilir. 

Histolojik bulgular, vasküler konjesyon ve ödemden koagulasyon nekrozuna kadar 

uzanabilir, lamina propriada hemosiderin birikimi olabilir, buna mikrotrombüs de 

eșlik edebilir.(32)

Hasta yașı, hikaye, klinik, akut bașlangıç, tutulum alanı, korunmuș rektum (geniș 

serilerde %3 rektum tutulumu bildirilmiștir), histolojik olarak nötrofilik burst ile 

akut inflamasyon bulguları ve 3 -4 hafta civarında spontan iyileșme ve nadir tekrar 

sıklıkla tanı koydurucudur. Uzun süreli iskemi, yoğun diffüz fibrozisle birlikte darlık-

lara ve skar olușumuna neden olabilir. 

İLAÇ ETKİLERİ

İlaçlar çeșitli mekanizmalarla İBH ayırıcı tanısı gerektirecek intestinal bulgular 

olușturabilir.(24,33,34) İlaca bağlı enterokolitin endoskopik bulguları çoğunlukla 

özgün değildir, eritem, ödem, erozyonlar ve bazen de ülserleri içerir. Histolojik 

bulgularda lenfositik kolit, kollajenöz kolit, iskemi, psödomembranöz kolit, eozino-

filik kolit veya İBH’nin özellikleri olabilir.

NSAİİ İLAÇLAR

NSAID hasarı İBH’ ye benzeyebilir. Aynı zamanda NSAID’ ler İBH’yi ve divertiküloz 

gibi hastalıkların bulgularını șiddetlendirebilir, komplikasyonlarını taklit edebilir 

(perforasyon, kanama vb).(35) 

NSAID ile ilișkili hasarların arasında eritem, erozyonlar, kanamalar, aftöz- iyi sınırlı 

ülserler hatta darlıklar yer alır.(24) Bulgular yaygındır ve sıklıkla ileoçekal bölgeyi 

etkiler. Çevresindeki mukozanın normal olduğu izole ülser, NSAID’ler veya diğer 

spektrumuna giren patolojilerde de örtüșme gösterebileceğini unutmamalıyız. 

(Tablo 1)

Bu bölümde İBH ayırıcı tanısında ve alevlenmelerinde değerlendirmeye alınması 

gereken bașlıca patolojileri incelemekteyiz.

ENFEKSİYÖZ PATOLOJİLER

Viral, bakteriyel, fungal, protozoan ve helmintik enfeksiyon gibi birçok akut inflama-

tuvar süreç İBH alevlenmelerinde daha dikkat çekicidir.(9) Bunlar içerisinde, intesti-

nal tüberküloz [İTB], CH’nı düșündürebilecek kronik șikayetler (ishal, kilo kaybı ve 

karın ağrısı), benzer klinik tablo, intestinal yerleșim ve endoskopik morfoloji ile ciddi 

klinik problem yaratabilir.

Sitomegalovirüs [CMV] veya Clostridioides difficile gibi patojenler ileri derecede 

immunosupresyonu olan hastalarda sporadik olarak İBH ile tanı karıșıklığı oluștura-

bilse de, daha çok İBH da alevlenmelerden sorumlu olabileceği tartıșılır.(10) 

İntestinal Tüberküloz
İTB CH’na benzer șekilde en çok ileoçekal bölgeyi tutar. CH’nin mukozal tutulumu-

nun tipik özellikleri lümene paralel ve birleșmeye meyilli, bazen yıldız benzeri șekilli, 

farklı evrelerde ülserasyonlar ve daha nadir fakat özgün olarak kaldırım tașı (coble 

stone) morfolojisidir.

 

İTB’de ise çoğunlukla çepeçevre, farklı evrelerde etrafı polipoid görünümlü ring ülserler 

ile bașlayıp lümeni tıkayacak kadar prolifere bir ülser formuna dönebilir. İleri derecede 

deforme çekum lümende fibrotik daralma hatta psödotümör görünümü olabilir.(11)

Kesin tanı dokuda aside dirençli basillerin, kültürde veya PCR’da M.tuberculo-

sis’nin ortaya konmasına dayanır. Histolojide nekrotizan granülomlar veya kesitsel 

görüntülemede nekrotik lenf düğümleri tanı için oldukça destekleyicidir.(12) Bununla 

birlikte, M. tuberculosis için altın standart testler, özellikle gastrointestinal sistemde 

düșük duyarlılığa sahiptir. 

Tüberkülozun intestinal tutulumuna %50 den fazla oranda eșlik eden akciğer 

tutulumu ve milier yayılım tanı karmașası olduğu dönemde sıklıkla bitirici ve tüketici 

bir hastalık profili olușturur. 

CH’da alıșılagelen lineer ülser morfolojisi veya kaldırım tașı olușturmayan her ülser 

ile hatırlanması gereken İTB, endoskopistin doku TBC-PCR, kültür ve histoloji ile 

desteklemesi ile objektif olarak ortaya konabilir. Bu tabloda hasta geriye doğru, 

Akciğer görüntüleme, IGRA testi, klinik semptomlar açısından değerlendirilmelidir. 

Aile de veya yakın yașayan bireyler arasında TBC geçirmiș olma, basil ile önceden 

karșılașmıș olma (pozitif PPD veya IGRA testleri) laboratuvar ve patolojik detaylar 

ile büyük oranda İTB tanısını figüre edecektir.

Histolojik olarak İTB genellikle CH’na benzer șekilde granülomatöz inflamasyon ile 

karakterizedir. Epiteloid histiyositlerle kaplı ülserler İTB’yi düșündürür.(13) Fokal 

mikorgranülomlar daha çok CH’ye, birleșme eğiliminde büyük ve patoloğun arama-

dan fark edebildiği sık granülomlar ise İTB’ye ișaret eder. Kazeifikasyon nekrozu 

veya ARB gösterilmesi tanısaldır ancak nadiren bulunurlar.(10, 14) 

Diğer Nadir Bakteriyel Enfeksiyonlar
Nadir görülen ve sıklıkla atlanabilen çoğu zaman da spontan rezolüsyon ile tanısı 

konamayan Yersinia enterocolitica ve Yersinia pseudotuberculosis, esas olarak 

ileoçekal bölgeyi ve apendiksi etkiler ve mezenterik lenf adenit yapabilir.(15) Aftöz 

veya düzensiz ülserler ve kalınlașmıș nodüler mukoza görülebilir.(16) Y.pseudotuber-

culosis’de fissür șeklinde ülserler ve atlamalı tutulum CH ile karıșabilir. Transmural 

lenfoid agregatlar, merkezi nekroze ve mikroabseler içeren granülomlar görülebi-

lir.(17)

Actinomyces israelii, özellikle apendiksi ve daha az sıklıkla sağ kolonu tutan kolit 

yapabilir.(18) Lenfoid hiperplazi, fissürler veya ülser izlenebilir. Yaygın inflamasyon 

belirgin fibrozis olușturur ve CH’ye benzeyen nekrotizan olmayan epiteloid granü-

lomlarla ilișkili olabilir. Gram veya gümüș boyasıyla, filamentöz bakteriyel kolonilerin 

gösterilmesi tanısaldır. 

Chlamydia trachomatis ve Treponema pallidumun neden olduğu lenfogranüloma 

venereum veya sifiliz, özellikle anal ilișki neticesinde, proktit veya proktokolit 

tablosu ile birliktelik gösterebilir. Endoskopide ülser ve nadiren kitle benzeri lezyon 

görülebilir. Tanı moleküler veya immunohistokimyasal incelme ile patojenin ortaya 

konmasına dayanır.(19) Risk gruplarında ve/veya özellikle immunsupresyon ile giden 

hastalıkların birlikteliğinde düșünülmelidir.

Protozoa Enfeksiyonlar - Amibiazis
Amebiasis, Entamoeba histiolytica’dan kaynaklanır ve sanitasyonun yeterli olmadı-

ğı gelișmekte olan ülkelerde görülür, ülkemizde su hijyeni ve içme suyunun șișelen-

mesi neticesinde oldukça nadir olup çok yüksek sıklıkta, ıșık mikroskop ve dıșkı 

antijen testleri üzerinden giden yalancı pozitiflik ve over-diagnoz söz konusudur. 

Endemik yerlere seyahat ve/veya kırsal kesimde halen kontamine su kaynağı 

kullanmak risk faktörüdür. Bu risk faktörlerinin olmadığı hastalarda ülkemizde İBH 

semptomatolojisi ve kliniği arkasında amip aranmasını önermiyoruz. 

Hastalar asemptomatik tașıyıcı olabildikleri gibi kanlı veya mukuslu ishal ile karak-

terize, kolik ağrı ve tenesmusun eșlik ettiği amibik kolit tablosu da görülebilir.(20).

Klinik olarak sol kolonda (özellikle çekum tutulumu ile çok nadir olan) kronik prolife-

rasyon gösteren kitle benzeri morfoloji “ameboma” ve görece daha sık aftöz 

ülserler, büyük düzensiz veya serpijinöz ülserler ile giden yaygın kolonik tutulum 

gösterebilir. 

Histolojide, period-asit Schiff [PAS]-pozitif trofozoitler, ülserlerin yüzeyinde tanımla-

nabilir, amip kistlerinin ise endemik bir durumun ișareti olmak dıșında bir önemi 

yoktur.(21) 

Direkt taze dıșkı değerlendirilmesi hareketli amip göstermediği sürece çok yüksek 

sıklıkla tecrübesiz laboratuvar değerlendirmelerinde, doku makrofajları amip 

olarak, lökositler ise kist olarak değerlendirilir.Dıșkı antijen testlerinin yalancı 

pozitiflikleri çok yüksek olup bu testler sıklıkla insan için patojen olmayan E.dispar’ı 

patojen olan E.histolitica dan ayıramaz.

VASKÜLER HASTALIKLAR

Vaskülitler
Sistemik vaskülitlerin yaklașık üçte birinde GI tutulum görülür. Bunlar arasında en 

sık nedenler immünoglobulin A vasküliti, antinötrofil sitoplazmik otoantikor ile ilișkili 

vaskülit, poliarteritis nodosa, Takayasu arteriti ve Behçet hastalığıdır. Özellikle 

Takaysu hastalığının İBH ile birlikte görülebileceği unutulmamalıdır. 

GI tutulumu olan vaskülitlerin klinikopatolojik özellikleri çoğunlukla özgün değildir 

ve semptomlar tutulan lokasyona, etkilenen damarların boyutuna bağlıdır.(25) Büyük 

damar ilișkili vaskülitler iskemi ön planda iken, daha küçük damar ilișkili vaskulitler 

ise İBH benzeri mukozal lezyonlara neden olabilir. 

Nadir de olsa vaskülitlerin İBH ayırıcı tanısının akla gelmesi GI tutulumu olan olgula-

rın oldukça morbid ve mortal seyredebilmesi nedeniyle önemlidir. Kronik vaskülitin, 

intestinal ve sistemik tutulum varken teșhisi daha kolay olsa da, akut bașlangıçlı 

GI semptomlara, böbrek, akciğer, deri eșlik etmediği sürece İBH’dan ayırımda ciddi 

zorluk yaratabilir. 

Yüksek doz ve mümkün olduğu kadar erken pulse steroid ve/veya endoksan 

ve/veya anti-TNF bașlanması ciddi GI tutulumu olan vaskülitlerin diğer sistem 

tutulumlarından bağımsız çok yüksek mortalite ve morbiditesini kontrol etmek için 

büyük önem tașır. 

Perforasyon ve așikar kanamanın ön planda olduğu, sistemik tutulumların eșlik 

ettiği atipik İBH klinik bulgularında özellikle vaskülitler değerlendirmeye alınmalıdır. 

Vaskülitlerin GI tutulumunda endoskopik bulgular özgün değildir ve erozyonlar, 

ülserasyon, peteși, nodülarite, ödem, submukozal kanama, darlıklar ve șiddetli 

vakalarda iskemi düșündüren bulgular görülebilir. 

Tanı koyabilecek damar içeriği genellikle submukozada veya daha derin katmanlar-

da bulunması ve rutin biyopsiler ile buraya nadiren ulașılabilmesi nedeniyle punch 

biyopsi sıklıkla tanısal değildir.(26)

Behçet hastalığı tekrarlayan oral ve genital ülserasyonlar ile karakterizedir.(27) 

Behçet tanısı bir kriter doldurma tanısıdır ve bu kriterlerin doldurulması zamana 

bağlı olabilir. Behçet tanısı olan bir hastada her türlü GI inflamatuvar süreci GI-Beh-

çet kabul etmek özellikle klinik potansiyel komplikasyonları (gross kanama, 

perforasyon) göz önünde tutmak açısından yanlıș olmaz. Sistemik Behçet tanısı 

ve GI-Behçet tanısı alan hastaların %15 kadarının ÜK benzeri bir tutulum ve 

inflamasyon morfolojisi gösterebileceği hatırlanmalıdır.

İleoçekal bölgenin sıklıkla tutulması nedeniyle GIS Behçeti CH ve İTB’den ayırt etmek zor 

olabilir, Ülserasyonun șekli ve tipi CH’dekilerden farklı olabilir ülserlerin daha oval yuvarlak 

șekilli, fokal dağılımı olması, daha çok GİS Behçeti düșündürür (Tablo 2).(28,29) 

Daha genel bir yaklașım ise, tedavisi açısından İBH’dan fark göstermeyen GI-Beh-

çet’in, İBH’nın bir komponenti gibi kabul edilip ayırıcı tanı sürecinden çok İBH 

benzeri tedavisi ne yönelmek olabilir.

GI-Behçet hastalığında 1/3 veya daha yüksek, perforasyon ve așikar GI kanama 

potansiyeli özellikle ülser morfolojisinin derin volkan benzeri olduğu hastalarda 

yüksektir ve bu komplikasyonlar CH da %1 civarındadır. Bu potansiyel mordiditenin 

dikkate alınarak, benzer morfolojik ülserlerin yakın izlemi, hasta Behçet veya 

GI-Behçet tanısı almıș olmasa da önemlidir. 

Akut İskemik Kolit
Adı üstünde akut olan bu tablo büyük oranda 3-4 hafta içinde iyileșir, tekrarlama 

oranı oldukça düșük olup kronikleșmesinin nadir olduğu bir durumdur. Bu özellikleri 

ile kronik İBH ayırıcı tanısından ziyade akut bașlangıçlı İBH da akla gelmelidir. 

Akut iskemik kolit çoğunlukla tıkayıcı olmayan iskemiden kaynaklanır ve karın ağrısı, 

rektal kanama ve kanlı ishal isteminin sık görülen ani bașlangıçlı semptomlarıdır. 

Endoskopik bulgular, submukozal kanamalar, ödemli, kırılgan mukoza, ile ÜK 

benzeri bir endoskopik morfolojiden, CH’na benzeyen lineer, genellikle tek antime-

zenterik uzunlamasına (>5cm) ülserasyon ve keskin sınırlı tutuluma kadar 

değișkendir.(30,31)

ilaç ilișkisini düșündürmelidir.(36) NSAİ ilișkili diyafram hastalığı, çoğunlukla jejunum 

ve ileum’u etkileyen, nadiren proksimal kolonu tutan ve yoğun NSAİ kullanımına 

ișaret eden tek özgün durumdur.(37)

Histolojide, yeterince tanısal olmayan hafif kript distorsiyonu, erozyonlar, ülserler, 

fibrozis, villöz atrofi ve daha çok kolșisin kullanımında görülebilen artmıș apaptoz 

izlenebilir, granülomlar ise çok çok nadirdir (38). Șiddetli kript distorsiyonu, 

transmural tutulum, belirgin inflamasyon, veya granülomlar İBH’yi destekler. 

İBH tanısı olan hastada NSAİD öyküsüne önem verilmeli ve özellikle İBH birlikteliği 

gösteren inflamatuvar aksiyel eklem tutulumda sık kullanılan NSAİ’lerin yatkınlığı 

olan - hali hazırda intestinal histolojik inflamasyonu olan hastalarda aftöz ülseras-

yonu kolaylaștırabileceği akılda tutulmalı, ancak ilaç kesilmesine (> 3 ay) dirençli 

ülserler İBH olarak tedavi edilmelidir.

DİĞER İLAÇLAR 

İmmun kontrol noktası inhibitörü (ICI) kaynaklı kolit, ÜK veya CH’yi taklit edebilir. 

ICI ilișkili enterokolite özgü hiçbir rutin biyobelirteç yoktur ve ayırıcı tanıda öykünün 

yanı sıra mevcut altın standart, endoskopi ile biyopsidir.(24)

Mikofenolat mofetil (MMF) koliti İBH’yı taklit edebilir. Yaygın veya segmental eritem, 

erozyonlar ve tipik olarak rektumun korunduğu ülserler görülür. Klinikte ishal 

olmasına rağmen bazı hastalarda endoskopi normal olabilir.(39) Histolojik olarak 

MMF’ye bağlı kolitte İBH gibi yapısal bozulma görülebilir, ancak yoğun inflamasyon 

nadirdir. Artmıș kript hücre apoptozu MMF kolitinde tipik olduğu söylenmișse de(40) 

aynı histolojik bulguların farklı nedenler için de telaffuz edilmiș olması, bu bulgunun 

özgünlüğünü ve tanı değerini sorgulamayı gerektirir.

Diğer GI semptomlarla ilișkili ve İBH ile ayırıcı tanıda dikkate alınması gereken 

ilaçlar arasında secukinumab, kolșisin ve anakinra sayılabilir. Secukinumab 

(IL17a’ya karșı monoklonal antikor) ve anakinra (IL-1 reseptor antogonisti) kullanı-

mı sonrası ortaya çıkan de novo İBH vakaları mevcuttur.(24) Bu ilaçları altta yatan 
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subklinik - histolojik inflamasyonu așikâr hale getirerek ve / veya baskın inflamatu-

var yolaktaki değișiklikler sonrasında İBH benzeri klinik olușturdukları düșünülmek-

tedir. Genellikle linear CH morfolojisine benzemeyen șiddetli bir entero-kolit tablosu 

görülür. 

Kolșisin ise bir mikrotübül inhibitördür ve mitotik arest yaparak mukozal rejenars-

yonu bozar. İshal doz bağımlı önemli bir yan etkisidir. Kolșisin toksisitesinde ileal 

aftöz ülserler saptanabilir. İnce bağırsak, kolșisin toksisitesinden en ciddi etkilenen 

bölümüdür. Histolojide çekirdeklerin düzensiz dizilimi, mitotik figürlerdeki artıș 

(mitotik arest) ve çekirdeklerin hiperkromatizmi displaziyi taklit edebilir.(41) NSAİ ile 

kombinasyon bulgularda artıș ilișkili olabilir.

MONOGENİK HASTALIKLAR 

Erken bașlangıçlı İBH tipi belirtilere sahip bazı bireylerde monogenik İBH benzeri 

bozukluk ilișkili hastalıklar vardır.(42) Bunlar arasında primer immün yetmezlikler 

ve bağırsak epitelyal hücre defektleri bulunur. Bazı primer bağıșıklık yetersizlikleri 

ileri çocukluk döneminde ve %10 vakada yetișkinlikte ortaya çıkabilir.

Erken yetișkinlikte ortaya çıkan bu monogenetik otoinflamatuar hastalıklar daha 

dirençli klinik tablo oluștururlar ve genel olarak; dirençli periodik ateș, oral aft, 

genital ülser ile seyrederler. %50 kadarı, perianal tutulum dahil gastrointestinal 

tutulum gösterir. 1/3-1/2 si Behçet kriterlerini doldurduğu gözlenmiștir A20-Haplo, 

TRAPS: TNF reseptör associated periodic syndrome, CVID gibi monogenetic, 

sıklıkla immun yetmezlik birliktelikleride olabilen hastalıklar GI-Behçet ile özellikle 

benzer klinik ve tutulum morfolojileri açısından karıștırılabilirler(43) İnterlökin-10 

[IL-10] ekskiliği, genç yașta yaygın perianal hastalık ve ciddi enterokolit ile ortaya 

çıkan bir primer immün yetersizliğidir.(44) Kronik granülomatöz hastalık [CGD], 

bozulmuș fagositoz ile karakterizedir. CGD, hafif belirtilerden ciddi enfeksiyonlara 

ve monogenik İBH benzeri bozukluğa kadar değișen bulgulara neden olur.(45) İshal 

yaygındır, semptomların azlığı ile endoskopik uzun segment tutulum arasında 

sıklıkla tutarsızlık vardır. 

İBH benzeri monogenik hastalıkları ile klasik İBH’nin histolojik bulguları arasında 

çok fazla örtüșme vardır. Epitelyal dökülme, florid epitelyal hücre apoptozu gibi 

özellikler monogenik bir bozukluk düșündürürse de, öykü ve klinik bulgulardan 

daha değerli, özgün veya duyarlı değildir.

Radyasyon Hasarı
Abdominal ve pelvik radyoterapi akut veya kronik intestinal hasara neden olabilir. 

Tutulum ıșınlanan alana göre değișmekle birlikte rektal ve sigmoid tutulum en 

yaygın olanlardır.(46)

Akut radyasyon hasarının bulguları ödem, eritem, frajilite ve ülserlerdir.(47) Kronik 

radyasyon koloproktitinde ise atrofi ve telanjiektaziler izlenir. Darlıklar, perforasyon 

ve fistüller daha nadir bulgulardır.(48) Enterik radyasyon hasarı sonrasında CH’nı 

taklit edebilen fibroz ağırlık uzun segment ince bağırsak tutulumu görülebilir. Distal 

kolorektal dağılım ve vasküler değișikliklerin varlığı ÜK’e benzeyebilir, ancak 

radyasyon ilișkili kolit tedaviye İBH’ya kıyasla oldukça dirençlidir.

Diversiyon Koliti
Diversiyon proktokoliti [DPC], kolonun bakiye segmentinde, dıșkı akıșının durma-

sıyla ilk yıl içinde ortaya çıkar. Herhangi bir nedenle yapılan operasyondan sonra 

ortaya çıkabilir ve bağırsak sürekliliğinin yeniden sağlanmasından sonra genellikle 

geriler.(49)

Özgün olmayan inflamatuvar değișiklikler, mukozal eksüdasyon, nodülarite ve 

aftoid ülserler görülür. Önceden İBH tanısı olmayan hastalarda diversiyon varlığında 

kolonda yeni İBH tanısı konulması önerilmez. 

Divertikül İlișkili Kolit
Divertikülozla ilișkili segmental kolit, divertiküller arasında veya yakınında bulunan 

inflamasyonu ifade eder. Endoskopide hafif - șiddetli inflamasyon, kırmızımsı yuvarlak 

lezyonlar, vasküler patern kaybı, ödem, erozyonlar ve ülserasyon görülebilir.(50) 

İnflamasyon divertikülleri etkilemez, interdivertiküler mukozada tipik tutulum vardır, ve 

rektum korunmuștur.(51) Antibiyotik supresyonu verilerek klinik endoskopik ve radyolojik 

bulgularda gerileme sağlanmadığı durumlarda İBH’dan ayrımı kolay olmayabilir.
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İnflamasyonun GIS’ deki tutulumu sıklıkla makroskobik olarak ve yeterince kronik 

ise histolojik seviyede de İBH benzeri özellikler göstermesi șașırtıcı değildir. Bu 

nedenle etiyolojinin ortaya konması doğru ve zamanında yönetim için önemlidir.

İBH’nın tanısında klinik ve endoskopik bulgular temel teșkil etmesine rağmen ayırıcı 

tanıda histoloji, PCR - mikrobiyolojik inceleme, görüntüleme ve daha nadiren 

genetik testler gerekebilir. 

Endoskopik morfoloji ve tutulum șekli özellikle önemli olup, tipik ileoçekal yerleșimli 

kaldırım tașı CH için, sol kolonda uzun (>5cm) uzunlamasına antimezenterik ülser 

iskemi için ne kadar özgünse, aftöz ülser çevresel kolit o kadar özgün değildir. 

İBH ve ayırıcı tanısına giren GIS ilișkili kronik inflamatuar tablolar morfolojik olarak, 

ağırlıklı olarak ileo-çekal bölgeyi tutan Crohn benzeri ülserler ve ülseratif kolit 

benzeri mukozayı ve sol kolonu tutan sıklıkla yaygın formlar șeklinde görülme 

eğilimindedir. Bu iki formun, aynı indetermine morfolojilerde olduğu gibi, ayırıcı tanı 

Yüksek șüphe durumu yaratan kontamine su kullanımı veya endemik bölgelere 

seyahat var ise, tercih edilecek yöntem PCR (E.histolotica’ya yönelik) olmalıdır. 

PCR negatifliği E.histolotica yı dıșlamak için çok değerli iken, pozitif olmasının 

yanlıș pozitifliği yansıtabileceği unutulmamalıdır. Bu nedenle en az tanı karıșıklığı 

için, endemik olmayan coğrafyalarda kontaminasyon șüphesi olmaksızın E.histolo-

tica’nın varlığının araștırılmamasıdır.

Oportünistik Enfeksiyonlar
İmmun yetmezlikli hastalarda görülebilecek bazı enfeksiyonlarda İBH benzeri klinik 

bulgularla ilișkili olup ayırıcı tanıda dikkate alınmalıdır. M. avium hücre içi kompleksi 

bunlardan biridir Çoğunlukla ince bağırsağı tutar, normal bir mukoza veya çok 

sayıda sarı-beyaz nodül izlenebilir. Lamina propriada, çok sayıda PAS diastaz veya 

asit dirençli mikroorganizma içeren soluk makrofaj tabakalarına neden olur.(22) 

CMV, EBV, HSV latent enfeksiyonlar olup noral kordda bulunur. Erișkin yașata 

toplumun %80’inden fazlası bu patojenler ile karșılașmıș durumdadır.Primer CMV 

infeksiyonun, transplant üniteleri gibi kemik iliğinin ileri derecede baskılandığı 

hastalardaki önemi ile uzun süreli immunosupresyon altında olan İBH’lı hastalarda-

ki önemi birbirinden çok farklıdır. 

İBH hastalarında özellikle steroid tedavisi altında prolifere olan CMV daha çok 

inflame kolonda litik etkileri ile ve doku biyopsilerinde İntranükleer ’baykuș gözü’ 

inklüzyonları ile karakterizedir.(23) Immunhistokimya bu formun tanınabilirliğini 

arttırsa da İBH’lı hastada inklüzyonların varlığı ve yoğunluğunun hastada kemik 

ilik baskılanma bulguları olmadıkça klinik önemli yoktur.

CMV enfeksiyonu, steroid kullanımı durumunda mevcut İBH tanısı olan hastalarda 

bazen kliniği komplike hale getirebilir. Bu hastalarda CMV’nin bystander mı patojen 

mi olduğu ayrımı her zaman kolay değildir. Bu yüzden toksik yan etkileri olabilecek 

anti-viral tedavi kararı verilirken CMV enfeksiyonun sistemik - kemik iliği tutulumla-

rının da dikkate alınması önerilir. 

İBH tedavisinde, kemik iliği trasplantasyonuna kıyasla çok daha hafif bir immun-

supresyon söz konusu olduğundan, sıklıka bir rektivasyon olan CMV, kemik iliği 

baskılanma bulguları olmadığı sürece takip edilebilir.(24)

Sol kolon rekto-sigmoid bileșke ve splenik dönüș en çok etkilenen bölgelerdir. Akut 

dönemde ÜK ile karıșabilmektedir, rektum tutulumunun olması sıklıkla ÜK düșün-

dürse de kanlanması iyi olan rektumun tutulumu nadir olarak İnferior mezenterik 

arterin etkilendiği cerrahiler sonrasında da görülebilir. 

Histolojik bulgular, vasküler konjesyon ve ödemden koagulasyon nekrozuna kadar 

uzanabilir, lamina propriada hemosiderin birikimi olabilir, buna mikrotrombüs de 

eșlik edebilir.(32)

Hasta yașı, hikaye, klinik, akut bașlangıç, tutulum alanı, korunmuș rektum (geniș 

serilerde %3 rektum tutulumu bildirilmiștir), histolojik olarak nötrofilik burst ile 

akut inflamasyon bulguları ve 3 -4 hafta civarında spontan iyileșme ve nadir tekrar 

sıklıkla tanı koydurucudur. Uzun süreli iskemi, yoğun diffüz fibrozisle birlikte darlık-

lara ve skar olușumuna neden olabilir. 

İLAÇ ETKİLERİ

İlaçlar çeșitli mekanizmalarla İBH ayırıcı tanısı gerektirecek intestinal bulgular 

olușturabilir.(24,33,34) İlaca bağlı enterokolitin endoskopik bulguları çoğunlukla 

özgün değildir, eritem, ödem, erozyonlar ve bazen de ülserleri içerir. Histolojik 

bulgularda lenfositik kolit, kollajenöz kolit, iskemi, psödomembranöz kolit, eozino-

filik kolit veya İBH’nin özellikleri olabilir.

NSAİİ İLAÇLAR

NSAID hasarı İBH’ ye benzeyebilir. Aynı zamanda NSAID’ ler İBH’yi ve divertiküloz 

gibi hastalıkların bulgularını șiddetlendirebilir, komplikasyonlarını taklit edebilir 

(perforasyon, kanama vb).(35) 

NSAID ile ilișkili hasarların arasında eritem, erozyonlar, kanamalar, aftöz- iyi sınırlı 

ülserler hatta darlıklar yer alır.(24) Bulgular yaygındır ve sıklıkla ileoçekal bölgeyi 

etkiler. Çevresindeki mukozanın normal olduğu izole ülser, NSAID’ler veya diğer 

spektrumuna giren patolojilerde de örtüșme gösterebileceğini unutmamalıyız. 

(Tablo 1)

Bu bölümde İBH ayırıcı tanısında ve alevlenmelerinde değerlendirmeye alınması 

gereken bașlıca patolojileri incelemekteyiz.

ENFEKSİYÖZ PATOLOJİLER

Viral, bakteriyel, fungal, protozoan ve helmintik enfeksiyon gibi birçok akut inflama-

tuvar süreç İBH alevlenmelerinde daha dikkat çekicidir.(9) Bunlar içerisinde, intesti-

nal tüberküloz [İTB], CH’nı düșündürebilecek kronik șikayetler (ishal, kilo kaybı ve 

karın ağrısı), benzer klinik tablo, intestinal yerleșim ve endoskopik morfoloji ile ciddi 

klinik problem yaratabilir.

Sitomegalovirüs [CMV] veya Clostridioides difficile gibi patojenler ileri derecede 

immunosupresyonu olan hastalarda sporadik olarak İBH ile tanı karıșıklığı oluștura-

bilse de, daha çok İBH da alevlenmelerden sorumlu olabileceği tartıșılır.(10) 

İntestinal Tüberküloz
İTB CH’na benzer șekilde en çok ileoçekal bölgeyi tutar. CH’nin mukozal tutulumu-

nun tipik özellikleri lümene paralel ve birleșmeye meyilli, bazen yıldız benzeri șekilli, 

farklı evrelerde ülserasyonlar ve daha nadir fakat özgün olarak kaldırım tașı (coble 

stone) morfolojisidir.

 

İTB’de ise çoğunlukla çepeçevre, farklı evrelerde etrafı polipoid görünümlü ring ülserler 

ile bașlayıp lümeni tıkayacak kadar prolifere bir ülser formuna dönebilir. İleri derecede 

deforme çekum lümende fibrotik daralma hatta psödotümör görünümü olabilir.(11)

Kesin tanı dokuda aside dirençli basillerin, kültürde veya PCR’da M.tuberculo-

sis’nin ortaya konmasına dayanır. Histolojide nekrotizan granülomlar veya kesitsel 

görüntülemede nekrotik lenf düğümleri tanı için oldukça destekleyicidir.(12) Bununla 

birlikte, M. tuberculosis için altın standart testler, özellikle gastrointestinal sistemde 

düșük duyarlılığa sahiptir. 

Tüberkülozun intestinal tutulumuna %50 den fazla oranda eșlik eden akciğer 

tutulumu ve milier yayılım tanı karmașası olduğu dönemde sıklıkla bitirici ve tüketici 

bir hastalık profili olușturur. 

CH’da alıșılagelen lineer ülser morfolojisi veya kaldırım tașı olușturmayan her ülser 

ile hatırlanması gereken İTB, endoskopistin doku TBC-PCR, kültür ve histoloji ile 

desteklemesi ile objektif olarak ortaya konabilir. Bu tabloda hasta geriye doğru, 

Akciğer görüntüleme, IGRA testi, klinik semptomlar açısından değerlendirilmelidir. 

Aile de veya yakın yașayan bireyler arasında TBC geçirmiș olma, basil ile önceden 

karșılașmıș olma (pozitif PPD veya IGRA testleri) laboratuvar ve patolojik detaylar 

ile büyük oranda İTB tanısını figüre edecektir.

Histolojik olarak İTB genellikle CH’na benzer șekilde granülomatöz inflamasyon ile 

karakterizedir. Epiteloid histiyositlerle kaplı ülserler İTB’yi düșündürür.(13) Fokal 

mikorgranülomlar daha çok CH’ye, birleșme eğiliminde büyük ve patoloğun arama-

dan fark edebildiği sık granülomlar ise İTB’ye ișaret eder. Kazeifikasyon nekrozu 

veya ARB gösterilmesi tanısaldır ancak nadiren bulunurlar.(10, 14) 

Diğer Nadir Bakteriyel Enfeksiyonlar
Nadir görülen ve sıklıkla atlanabilen çoğu zaman da spontan rezolüsyon ile tanısı 

konamayan Yersinia enterocolitica ve Yersinia pseudotuberculosis, esas olarak 

ileoçekal bölgeyi ve apendiksi etkiler ve mezenterik lenf adenit yapabilir.(15) Aftöz 

veya düzensiz ülserler ve kalınlașmıș nodüler mukoza görülebilir.(16) Y.pseudotuber-

culosis’de fissür șeklinde ülserler ve atlamalı tutulum CH ile karıșabilir. Transmural 

lenfoid agregatlar, merkezi nekroze ve mikroabseler içeren granülomlar görülebi-

lir.(17)

Actinomyces israelii, özellikle apendiksi ve daha az sıklıkla sağ kolonu tutan kolit 

yapabilir.(18) Lenfoid hiperplazi, fissürler veya ülser izlenebilir. Yaygın inflamasyon 

belirgin fibrozis olușturur ve CH’ye benzeyen nekrotizan olmayan epiteloid granü-

lomlarla ilișkili olabilir. Gram veya gümüș boyasıyla, filamentöz bakteriyel kolonilerin 

gösterilmesi tanısaldır. 

Chlamydia trachomatis ve Treponema pallidumun neden olduğu lenfogranüloma 

venereum veya sifiliz, özellikle anal ilișki neticesinde, proktit veya proktokolit 

tablosu ile birliktelik gösterebilir. Endoskopide ülser ve nadiren kitle benzeri lezyon 

görülebilir. Tanı moleküler veya immunohistokimyasal incelme ile patojenin ortaya 

konmasına dayanır.(19) Risk gruplarında ve/veya özellikle immunsupresyon ile giden 

hastalıkların birlikteliğinde düșünülmelidir.

Protozoa Enfeksiyonlar - Amibiazis
Amebiasis, Entamoeba histiolytica’dan kaynaklanır ve sanitasyonun yeterli olmadı-

ğı gelișmekte olan ülkelerde görülür, ülkemizde su hijyeni ve içme suyunun șișelen-

mesi neticesinde oldukça nadir olup çok yüksek sıklıkta, ıșık mikroskop ve dıșkı 

antijen testleri üzerinden giden yalancı pozitiflik ve over-diagnoz söz konusudur. 

Endemik yerlere seyahat ve/veya kırsal kesimde halen kontamine su kaynağı 

kullanmak risk faktörüdür. Bu risk faktörlerinin olmadığı hastalarda ülkemizde İBH 

semptomatolojisi ve kliniği arkasında amip aranmasını önermiyoruz. 

Hastalar asemptomatik tașıyıcı olabildikleri gibi kanlı veya mukuslu ishal ile karak-

terize, kolik ağrı ve tenesmusun eșlik ettiği amibik kolit tablosu da görülebilir.(20).

Klinik olarak sol kolonda (özellikle çekum tutulumu ile çok nadir olan) kronik prolife-

rasyon gösteren kitle benzeri morfoloji “ameboma” ve görece daha sık aftöz 

ülserler, büyük düzensiz veya serpijinöz ülserler ile giden yaygın kolonik tutulum 

gösterebilir. 

Histolojide, period-asit Schiff [PAS]-pozitif trofozoitler, ülserlerin yüzeyinde tanımla-

nabilir, amip kistlerinin ise endemik bir durumun ișareti olmak dıșında bir önemi 

yoktur.(21) 

Direkt taze dıșkı değerlendirilmesi hareketli amip göstermediği sürece çok yüksek 

sıklıkla tecrübesiz laboratuvar değerlendirmelerinde, doku makrofajları amip 

olarak, lökositler ise kist olarak değerlendirilir.Dıșkı antijen testlerinin yalancı 

pozitiflikleri çok yüksek olup bu testler sıklıkla insan için patojen olmayan E.dispar’ı 

patojen olan E.histolitica dan ayıramaz.

VASKÜLER HASTALIKLAR

Vaskülitler
Sistemik vaskülitlerin yaklașık üçte birinde GI tutulum görülür. Bunlar arasında en 

sık nedenler immünoglobulin A vasküliti, antinötrofil sitoplazmik otoantikor ile ilișkili 

vaskülit, poliarteritis nodosa, Takayasu arteriti ve Behçet hastalığıdır. Özellikle 

Takaysu hastalığının İBH ile birlikte görülebileceği unutulmamalıdır. 

GI tutulumu olan vaskülitlerin klinikopatolojik özellikleri çoğunlukla özgün değildir 

ve semptomlar tutulan lokasyona, etkilenen damarların boyutuna bağlıdır.(25) Büyük 

damar ilișkili vaskülitler iskemi ön planda iken, daha küçük damar ilișkili vaskulitler 

ise İBH benzeri mukozal lezyonlara neden olabilir. 

Nadir de olsa vaskülitlerin İBH ayırıcı tanısının akla gelmesi GI tutulumu olan olgula-

rın oldukça morbid ve mortal seyredebilmesi nedeniyle önemlidir. Kronik vaskülitin, 

intestinal ve sistemik tutulum varken teșhisi daha kolay olsa da, akut bașlangıçlı 

GI semptomlara, böbrek, akciğer, deri eșlik etmediği sürece İBH’dan ayırımda ciddi 

zorluk yaratabilir. 

Yüksek doz ve mümkün olduğu kadar erken pulse steroid ve/veya endoksan 

ve/veya anti-TNF bașlanması ciddi GI tutulumu olan vaskülitlerin diğer sistem 

tutulumlarından bağımsız çok yüksek mortalite ve morbiditesini kontrol etmek için 

büyük önem tașır. 

Perforasyon ve așikar kanamanın ön planda olduğu, sistemik tutulumların eșlik 

ettiği atipik İBH klinik bulgularında özellikle vaskülitler değerlendirmeye alınmalıdır. 

Vaskülitlerin GI tutulumunda endoskopik bulgular özgün değildir ve erozyonlar, 

ülserasyon, peteși, nodülarite, ödem, submukozal kanama, darlıklar ve șiddetli 

vakalarda iskemi düșündüren bulgular görülebilir. 

Tanı koyabilecek damar içeriği genellikle submukozada veya daha derin katmanlar-

da bulunması ve rutin biyopsiler ile buraya nadiren ulașılabilmesi nedeniyle punch 

biyopsi sıklıkla tanısal değildir.(26)

Behçet hastalığı tekrarlayan oral ve genital ülserasyonlar ile karakterizedir.(27) 

Behçet tanısı bir kriter doldurma tanısıdır ve bu kriterlerin doldurulması zamana 

bağlı olabilir. Behçet tanısı olan bir hastada her türlü GI inflamatuvar süreci GI-Beh-

çet kabul etmek özellikle klinik potansiyel komplikasyonları (gross kanama, 

perforasyon) göz önünde tutmak açısından yanlıș olmaz. Sistemik Behçet tanısı 

ve GI-Behçet tanısı alan hastaların %15 kadarının ÜK benzeri bir tutulum ve 

inflamasyon morfolojisi gösterebileceği hatırlanmalıdır.

İleoçekal bölgenin sıklıkla tutulması nedeniyle GIS Behçeti CH ve İTB’den ayırt etmek zor 

olabilir, Ülserasyonun șekli ve tipi CH’dekilerden farklı olabilir ülserlerin daha oval yuvarlak 

șekilli, fokal dağılımı olması, daha çok GİS Behçeti düșündürür (Tablo 2).(28,29) 

Daha genel bir yaklașım ise, tedavisi açısından İBH’dan fark göstermeyen GI-Beh-

çet’in, İBH’nın bir komponenti gibi kabul edilip ayırıcı tanı sürecinden çok İBH 

benzeri tedavisi ne yönelmek olabilir.

GI-Behçet hastalığında 1/3 veya daha yüksek, perforasyon ve așikar GI kanama 

potansiyeli özellikle ülser morfolojisinin derin volkan benzeri olduğu hastalarda 

yüksektir ve bu komplikasyonlar CH da %1 civarındadır. Bu potansiyel mordiditenin 

dikkate alınarak, benzer morfolojik ülserlerin yakın izlemi, hasta Behçet veya 

GI-Behçet tanısı almıș olmasa da önemlidir. 

Akut İskemik Kolit
Adı üstünde akut olan bu tablo büyük oranda 3-4 hafta içinde iyileșir, tekrarlama 

oranı oldukça düșük olup kronikleșmesinin nadir olduğu bir durumdur. Bu özellikleri 

ile kronik İBH ayırıcı tanısından ziyade akut bașlangıçlı İBH da akla gelmelidir. 

Akut iskemik kolit çoğunlukla tıkayıcı olmayan iskemiden kaynaklanır ve karın ağrısı, 

rektal kanama ve kanlı ishal isteminin sık görülen ani bașlangıçlı semptomlarıdır. 

Endoskopik bulgular, submukozal kanamalar, ödemli, kırılgan mukoza, ile ÜK 

benzeri bir endoskopik morfolojiden, CH’na benzeyen lineer, genellikle tek antime-

zenterik uzunlamasına (>5cm) ülserasyon ve keskin sınırlı tutuluma kadar 

değișkendir.(30,31)

ilaç ilișkisini düșündürmelidir.(36) NSAİ ilișkili diyafram hastalığı, çoğunlukla jejunum 

ve ileum’u etkileyen, nadiren proksimal kolonu tutan ve yoğun NSAİ kullanımına 

ișaret eden tek özgün durumdur.(37)

Histolojide, yeterince tanısal olmayan hafif kript distorsiyonu, erozyonlar, ülserler, 

fibrozis, villöz atrofi ve daha çok kolșisin kullanımında görülebilen artmıș apaptoz 

izlenebilir, granülomlar ise çok çok nadirdir (38). Șiddetli kript distorsiyonu, 

transmural tutulum, belirgin inflamasyon, veya granülomlar İBH’yi destekler. 

İBH tanısı olan hastada NSAİD öyküsüne önem verilmeli ve özellikle İBH birlikteliği 

gösteren inflamatuvar aksiyel eklem tutulumda sık kullanılan NSAİ’lerin yatkınlığı 

olan - hali hazırda intestinal histolojik inflamasyonu olan hastalarda aftöz ülseras-

yonu kolaylaștırabileceği akılda tutulmalı, ancak ilaç kesilmesine (> 3 ay) dirençli 

ülserler İBH olarak tedavi edilmelidir.

DİĞER İLAÇLAR 

İmmun kontrol noktası inhibitörü (ICI) kaynaklı kolit, ÜK veya CH’yi taklit edebilir. 

ICI ilișkili enterokolite özgü hiçbir rutin biyobelirteç yoktur ve ayırıcı tanıda öykünün 

yanı sıra mevcut altın standart, endoskopi ile biyopsidir.(24)

Mikofenolat mofetil (MMF) koliti İBH’yı taklit edebilir. Yaygın veya segmental eritem, 

erozyonlar ve tipik olarak rektumun korunduğu ülserler görülür. Klinikte ishal 

olmasına rağmen bazı hastalarda endoskopi normal olabilir.(39) Histolojik olarak 

MMF’ye bağlı kolitte İBH gibi yapısal bozulma görülebilir, ancak yoğun inflamasyon 

nadirdir. Artmıș kript hücre apoptozu MMF kolitinde tipik olduğu söylenmișse de(40) 

aynı histolojik bulguların farklı nedenler için de telaffuz edilmiș olması, bu bulgunun 

özgünlüğünü ve tanı değerini sorgulamayı gerektirir.

Diğer GI semptomlarla ilișkili ve İBH ile ayırıcı tanıda dikkate alınması gereken 

ilaçlar arasında secukinumab, kolșisin ve anakinra sayılabilir. Secukinumab 

(IL17a’ya karșı monoklonal antikor) ve anakinra (IL-1 reseptor antogonisti) kullanı-

mı sonrası ortaya çıkan de novo İBH vakaları mevcuttur.(24) Bu ilaçları altta yatan 

subklinik - histolojik inflamasyonu așikâr hale getirerek ve / veya baskın inflamatu-

var yolaktaki değișiklikler sonrasında İBH benzeri klinik olușturdukları düșünülmek-

tedir. Genellikle linear CH morfolojisine benzemeyen șiddetli bir entero-kolit tablosu 

görülür. 

Kolșisin ise bir mikrotübül inhibitördür ve mitotik arest yaparak mukozal rejenars-

yonu bozar. İshal doz bağımlı önemli bir yan etkisidir. Kolșisin toksisitesinde ileal 

aftöz ülserler saptanabilir. İnce bağırsak, kolșisin toksisitesinden en ciddi etkilenen 

bölümüdür. Histolojide çekirdeklerin düzensiz dizilimi, mitotik figürlerdeki artıș 

(mitotik arest) ve çekirdeklerin hiperkromatizmi displaziyi taklit edebilir.(41) NSAİ ile 

kombinasyon bulgularda artıș ilișkili olabilir.

MONOGENİK HASTALIKLAR 

Erken bașlangıçlı İBH tipi belirtilere sahip bazı bireylerde monogenik İBH benzeri 

bozukluk ilișkili hastalıklar vardır.(42) Bunlar arasında primer immün yetmezlikler 

ve bağırsak epitelyal hücre defektleri bulunur. Bazı primer bağıșıklık yetersizlikleri 

ileri çocukluk döneminde ve %10 vakada yetișkinlikte ortaya çıkabilir.

Erken yetișkinlikte ortaya çıkan bu monogenetik otoinflamatuar hastalıklar daha 

dirençli klinik tablo oluștururlar ve genel olarak; dirençli periodik ateș, oral aft, 

genital ülser ile seyrederler. %50 kadarı, perianal tutulum dahil gastrointestinal 

tutulum gösterir. 1/3-1/2 si Behçet kriterlerini doldurduğu gözlenmiștir A20-Haplo, 

TRAPS: TNF reseptör associated periodic syndrome, CVID gibi monogenetic, 

sıklıkla immun yetmezlik birliktelikleride olabilen hastalıklar GI-Behçet ile özellikle 

benzer klinik ve tutulum morfolojileri açısından karıștırılabilirler(43) İnterlökin-10 

[IL-10] ekskiliği, genç yașta yaygın perianal hastalık ve ciddi enterokolit ile ortaya 

çıkan bir primer immün yetersizliğidir.(44) Kronik granülomatöz hastalık [CGD], 

bozulmuș fagositoz ile karakterizedir. CGD, hafif belirtilerden ciddi enfeksiyonlara 

ve monogenik İBH benzeri bozukluğa kadar değișen bulgulara neden olur.(45) İshal 

yaygındır, semptomların azlığı ile endoskopik uzun segment tutulum arasında 

sıklıkla tutarsızlık vardır. 

İBH’DA AYIRICI TANI 
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İBH benzeri monogenik hastalıkları ile klasik İBH’nin histolojik bulguları arasında 

çok fazla örtüșme vardır. Epitelyal dökülme, florid epitelyal hücre apoptozu gibi 

özellikler monogenik bir bozukluk düșündürürse de, öykü ve klinik bulgulardan 
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Radyasyon Hasarı
Abdominal ve pelvik radyoterapi akut veya kronik intestinal hasara neden olabilir. 

Tutulum ıșınlanan alana göre değișmekle birlikte rektal ve sigmoid tutulum en 

yaygın olanlardır.(46)
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radyasyon koloproktitinde ise atrofi ve telanjiektaziler izlenir. Darlıklar, perforasyon 

ve fistüller daha nadir bulgulardır.(48) Enterik radyasyon hasarı sonrasında CH’nı 

taklit edebilen fibroz ağırlık uzun segment ince bağırsak tutulumu görülebilir. Distal 

kolorektal dağılım ve vasküler değișikliklerin varlığı ÜK’e benzeyebilir, ancak 

radyasyon ilișkili kolit tedaviye İBH’ya kıyasla oldukça dirençlidir.

Diversiyon Koliti
Diversiyon proktokoliti [DPC], kolonun bakiye segmentinde, dıșkı akıșının durma-

sıyla ilk yıl içinde ortaya çıkar. Herhangi bir nedenle yapılan operasyondan sonra 

ortaya çıkabilir ve bağırsak sürekliliğinin yeniden sağlanmasından sonra genellikle 

geriler.(49)

Özgün olmayan inflamatuvar değișiklikler, mukozal eksüdasyon, nodülarite ve 

aftoid ülserler görülür. Önceden İBH tanısı olmayan hastalarda diversiyon varlığında 

kolonda yeni İBH tanısı konulması önerilmez. 

Divertikül İlișkili Kolit
Divertikülozla ilișkili segmental kolit, divertiküller arasında veya yakınında bulunan 

inflamasyonu ifade eder. Endoskopide hafif - șiddetli inflamasyon, kırmızımsı yuvarlak 

lezyonlar, vasküler patern kaybı, ödem, erozyonlar ve ülserasyon görülebilir.(50) 

İnflamasyon divertikülleri etkilemez, interdivertiküler mukozada tipik tutulum vardır, ve 

rektum korunmuștur.(51) Antibiyotik supresyonu verilerek klinik endoskopik ve radyolojik 

bulgularda gerileme sağlanmadığı durumlarda İBH’dan ayrımı kolay olmayabilir.
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Ana Noktalar

• İBH’yi benzeri durumlar arasında bașta Behçet hastalığı, intestinal 
TBC, NSAİİ ilșkili enterokolit, ilaç ilișkili intestinal patolojiler, divertikü-
ler kolit, diversiyon proktokoliti, ve nadir olarak monogenik immun 
bozukluklar yer alır (sıklıkla erken çocukluk ve bebeklik döneminde 
teșhis edilse de, erișkin İBH polikliniklerinde %10 kadar hastayı 
olușturabilir).

• Akut prezantasyon ile 3-4 haftada spontan iyileșen infektif, iskemik 
ve antibiyotik ilișkili kolitler klinisyenin yeterince sorgulamaması ve 
histopatolojinin inflamasyonun akut dönemine olan vurgusuna dikkat 
etmemesi nedeni ile İBH ile karıșabilir. 

• Nadir görülen, ileo-kolit yapma eğilimindeki infektif tablolar 3-6 ayı 
bulan iyileșme süreçleriyle CH ile ciddi ölçüde karıșabilirler

• Düșünülen ayırıcı tanı/ların potansiyel tutulum alanı ve endoskopik 
ülser morfolojilerine göre yapılan sınıflaması (ÜK benzeri / CH benzeri) 
tanı için yol gösterici olabilir ve olası tanıları azaltır.

• CH’na benzer ileo-çekal tutulum ve ülser morfolojisi gösteren GI-TBC, 
GI-Behçet en sık ayırıcı tanı șüphesi olușturan 3’lü ise de, tersiyer 
merkezlerde ileo-çekal tutulumun %0.5 ten daha azı TBC veya Behçet 
hastalığıdır.

• Aftöz ülserlerin ileum ve/veya kolon segmentlerinde olduğu durum 
ilaç ve özellikle NSAIİ kullanımını sorgulamayı gerektirir. Duvar kalınlı-
ğının olmadığı hastalar da ilacın en az 3 ay kesilmesi sonrası endos-
kopik görüntülemede normalleșme durumunda NSAİİ / ilaç ilișkisi 
gündeme gelebilir.

• NSAİİ ileal alan bașta olmak üzere yaygın aftöz ülserlerden sorumlu 
tutulsa da bu özellikle AS tanılı hastalarda NSAİİ altında manifest olan 
(semptomatik / rastlantısal) hafif gidișli İBH’ya ișaret edebilir. 

• NSAİİ ilișkili olan tek özgün endoskopik veya radyolojik bulgu 
diyafragm tipi lezyon olup, sıklıkla yoğun ve uzun süreli NSAİİ altında 
olușur.

• CMV, intestinal TBC, Clostirdium Difficile enfeksiyonlarının, NSAİİ 
etkilerinin, klinik alevlenmelerde rolü olabileceği immunsupresif 
tedavi altındaki tanılı İBH hastalarda unutulmamalıdır.

• Atipik endoskopik morfoloji ayırıcı tanısında özellikle Behçet hastalığı 
(vaskülitler), iTBC ve ilaç etkisi değerlendirmeye alınmalıdır. Atipik bir 
ülser ve/veya lokasyon görüldüğünde, GI Behçet, TBC, ve CH odaklı, 
doku TBC-PCR ve TBC kültürü, doku EZN, Akciğer taraması, Quantife-
ron, anamnez bulguları ve aile hikayesi detaylı olarak değerlendiril-
melidir.

• Diğer nadir görülen kolit, ileo-kolit yapan infektif tablolar (örn: amibia-
zis) için PCR’ın potansiyel ajanları kapsayacak șekilde geniș tutulması 
patolojileri saptamada etkili olabilir. Ancak özellikle Amibiazis in 
eliminasyonu PCR negatifken değeli iken, yanlıș pozitiflikler nedeni 
ile PCR sonuçları değerlendirilirken dikkat edilmelidir. Endemik 
olmayan coğrafyalarda, șüphe olmadığı sürece varlığının araștırılma-
ması prensibi doğabilecek bir çok tanı karmașası ve tedavi gecikme-
sinin önüne geçebilir.

 -----------------------------------------

• Çocukluk cağında, periodik ateș, oral aft, genital ülser ve gastrointes-
tinal tutulumum monogenetik otoinflamatuar hastalıklara ișaret 
edebileceği ve özellikle GI-Behçet kriterlerinin bu hastalarda sıklıkla 
doldurulabildiğinin hatırlanması tanı karıșıklıkları ve tedavi direncinin 
altındaki nedeni ortaya koyması açısından da önemlidir. 

• ÜK benzeri tutulumda, rektal inflamasyon durumu (var ise lokal tedavi 
etkisi sorgulanarak) ve hasta yașı olası iskemik süreçler açısından 
dikkate alınmalıdır. İleri hasta yașı, aterosklerotik risk faktörleri, akut 
ve atipik kolonik tutulum ve morfolojinin sub-mucosal kanama ile 
birlikteliği iskemik patolojiler açısından yönlendiricidir

• İskemik olduğu düșünülen patolojilerde vaskülit olasılığı, sistemik 
(böbrek, akciğer, deri) tutulum birlikteliğinde ve/veya mide, duodenum 
ve ince bağırsak tutulumu olduğunda mutlaka araștırılmalıdır.
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Ana Noktalar
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netik tipine göre kemik iliği nakli șansı olması gibi yetișkin bașlangıçlı inflamatuvar 

bağırsak hastalığından farklılıkları bulunmaktadır.(9)

Epidemiyolojik veriler, özellikle çocuk popülasyonunda, inflamatuar bağırsak 

hastalığının görülme sıklığının arttığını göstermektedir.(10) Șu anda, 3 milyon Ameri-

kalının inflamatuar bağırsak hastalığına sahip olduğu tahmin edilmektedir(11) ve bu 

hastaların yaklașık %25’i çocukluk veya ergenlik döneminde hastalığa yakalan-

maktadır.(12) Benchimol EI. ve arkadașlarının yaptığı Kanada popülasyonun retros-

pektif incelemesinde, çocukluk çağında bașlayan IBD insidansının 100.000 çocuk-

ta 9,68’e, prevelansının 100.000 çocukta 38,25’e ulaștığını belirlemiștir.(13) Ne 

yazık ki ülkemizde pediatrik yaș grubunda IBD ile ilgili insidans ve prevelans verileri 

bulunmamaktadır. 

Çocukluk yaș grubunda gözlenen inflamatuvar bağırsak hastalığında görülme 

yașlarına göre bazı kategorilere ayrılmasının nedeni altta yatan monogenik bir 

etiyoloji veya primer immün yetmezlik olasılığının olması durumudur. Pediatride 

yașa göre sınıflandırmalara bakıldığında; 10 yaș altı bașlangıç gösteren Erken 

Bașlangıçlı İnflamatuvar Bağırsak hastalığı (EOIBD), 6 yaș altı bașlangıç gösteren 

Çok Erken Bașlangıçlı İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı (VEOIBD), 2 yaș altı bașlangıç 

gösteren İnfantil İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı, yeni doğan döneminde bașlangıç 

gösteren olgular ise Neonatal İnflamatuvar Bağırsak hastalığı olarak adlandırılır. 

Pediatrik yaș grubunda kliniğine göre sınıflandırmaya bakıldığında ise ülseratif Kolit 

(UC), Crohn Hastalığı (CD) ve sınıflandırılamayan (IBH-U) olmak üzere 3 tiptedir. 

VEO-IBD’li hastalarda, daha büyük yașta bașlayan IBD’na kıyasla IBH-U görülme 

sıklığı daha yüksektir. EOIBD gerek altta yatan monogenetik hastalığı gerek ekstra-

intestinal bulgularının ve kliniğinin daha ağır seyretmesi nedeni ile mekanizmasının 

anlașılması önem arz etmektedir.(14-18)

KLİNİK

EOIBD’nin klinik belirtileri, ishal, dıșkıda kan ve mukus, karın ağrısı, yorgunluk ve 

kilo kaybı gibi yetișkin IBD’da görülen klinik bulgularla örtüșür. Bu klinik bulgulara 

ek olarak, yetișkinlerden farklı, hastalığın bașlangıcından itibaren olan perianal 

histopatolojilerinde apopitozis gösterilmesi yine EOIBD ‘de altta yatan immün 

yetmezliği ișaret eden bulgulardandır.(9,16,20) IBD tanılı hastalarda yaștan bağımsız 

olarak immünogenetik incelemeler önerilen hastalar tablo 1’de özetlenmiștir.

EOIBD’NİN BİLİNEN MONOGENETİK NEDENLERİ VE MEKANİZMALARI

Bugüne kadar tanımlanan EOIBD’nin monogenik etiyolojileri 6 ana kategoriye 

ayrılabilir:(21):

• Epitel bariyer disfonksiyonu

• T ve B hücre kusurları,

• Fagositoz kusurları,

• Hiper- ve oto-inflamatuar durumlar,

• İmmün disregülasyon ve

• diğer durumlar. 

a) Epitel Disfonksiyonu; Sindirim sisteminin epiteli, besin ve bakteri antijenlerine 

karșı sıkı bir șekilde düzenlenmiș bir bariyerdir. Fonksiyonel olmayan epitel aktivite-

si, VEOIBD’nin çeșitli monogenik nedenlerinde gösterilmiștir ve bu mutasyon 

kategorisi, altta yatan epitel disfonksiyonu nedeniyle genellikle hematopoetik kök 

hücre nakline (HSCT) yanıt vermez. TTC7A eksikliği, epitel disfonksiyonu kategori-

sinde en yaygın olanıdır.

Ödül Eğritaș Gürkan
Gazi Üniversitesi Tıp Fakültesi

Çocuk Gastroenteroloji Hepatoloji ve Beslenme Bilim Dalı

Crohn hastalığı (CD) ve ülseratif kolitten (UC) olușan inflamatuvar bağırsak hastalığı 

(IBD), ilk olarak 1800’lerde tanımlanmıștır.(1) Bașlangıçta batıya ait hastalık olarak 

tanımlanmasına rağmen, İkinci Dünya Savașı’ndan sonra, erken sanayileșmiș 

bölgelerde IBD insidansının hızlı artıșı nedeni ile literatürdeki bu veri geçerliliğini 

kaybetmiștir. Bu artıșın nedenleri tam olarak anlașılamamıș olsa da, kanıtlar 

toplumun Batılılașmasıyla ilișkili çevresel faktörlerin (artan sigara kullanımı, batı tarzı 

beslenme ve gelișmiș hijyen), genetik olarak yatkın bireylerde bağırsak mikrobiyomu-

na karșı, mukozal bağıșıklık tepkilerini değiștirerek etki edebileceği gösterilmiștir.(2)

Geleneksel olarak Crohn hastalığı ve ülseratif kolit olarak sınıflandırılan inflamatuar 

bağırsak hastalıkları, dünya çapında milyonlarca insanı etkileyen, gastrointestinal 

sistemin kronik, tekrarlayan ve iyileșen inflamatuvar durumlarıdır. IBD vakalarının 

çoğu erken yetișkinlik döneminde ortaya çıkar ve yaklașık % 25’inde bu bozukluklar 

çocukluk döneminde görülür.(3) Çok Erken Bașlangıçlı İnflamatuvar Bağırsak Hasta-

lığı (VEO-IBD) gelișimi nadirdir ve toplam IBD vakalarının %1-2’sini ve pediatrik 

IBD nin % 6-15’ini olușturmaktadır.(4) Daha ileri yașta bașlayan IBD’nin aksine, 

VEO-IBD’li hastalarda, sınıflandırılmamıș inflamatuar bağırsak hastalığı (IBD-U) 

oranı (%18-%33) yetișkin hastalara (%6) kıyasla daha yüksektir.(5,6) Benzer șekilse 

yetișkin hastalarda aile öyküsü %5-%10 iken, pediatrik hastalarda bu oran 

%19-%41 arasında değișmektedir. Pediatrik yaș grubunun da ki bu artıș genetik 

katkıyı desteklemektedir.(7,8)

Crohn hastalığı ve ülseratif kolitin, genetik olarak yatkın bireylerde çevresel değișik-

liklere ve mikrobiyal disbiyoza karșı düzensiz bağıșıklık tepkilerinin bir sonucu 

olarak geliștiği düșünülmektedir. Antibiyotiklere maruz kalma, ișlenmiș gıdaların 

tüketimi ve yüksek yağ/șekerli diyetler, IBD riskini artıran faktörler olarak gösterilen 

tetikleyicilerden sadece bazılarıdır. Erken bașlangıçlı inflamatuvar bağırsak hastalı-

ğında ise yukarıda belirtilen risk faktörlerinden çok, monogenik olma olasılığı çok 

daha yüksektir. Monogenik bozuklukları olan hastaların daha șiddetli bir fenotip 

sergilemesi, konvansiyonel tedavilere daha az yanıt vermesi ve altta yatan monoge-
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hastalık, kanamalı fissürler, akıntılı perianal fistüller veya apse olușumuna bağlı 

perianal ağrı gibi belirtiler daha sık görülür. Bir yıl içinde sık veya olağandıșı enfeksi-

yonları, dört veya daha fazla kulak enfeksiyonu, iki veya daha fazla sinüs enfeksiyo-

nu, ayda birden fazla antibiyotik kullanımı, son 6 ayda iki veya daha fazla pnömoni, 

tekrarlayan deri veya organ apseleri, intravenöz antibiyotik ihtiyacı veya septisemi 

dâhil olmak üzere iki veya daha fazla sistemik enfeksiyonun varlığı, ailede immün 

yetmezlik veya IBD varlığı, çok erken yasta diyabet tanısı almıș olmak, akrabalık 

öyküsü, monogenik EOIBD’den șüphelenmesi gereken durumlardır.(19) 

FİZİK MUAYENE

EOIBD șüphesi olan hastaların değerlendirilmesi, büyüme hızı ile bașlar. Kilo 

alınımında ve boy uzamasındaki duraksamalar ya da kilo kayıpları bağırsak kökenli 

patolojileri akla getirmelidir. Muayenemizin ikinci sırasında cilt ve saçlı deri bulun-

maktadır. Tırnak yataklarında ki bozukluklar, eritema nodosum, piyoderma gangre-

nozum, perianal bölgede yer alan, fistül, abse, cilt katlantıları (Resim 1), oral aftlar 

ve lokoplaki dikkat çekici olabilir. Bunlara ek olarak EOIBD ‘de monogenetik hastalığı 

ișaret eden bazı fizik muayene bulguları mevcuttur. Bunlar arasında dismorfik yüz 

görünümü, hepatosplenemegali, atopik dermatit, hiperkeratozis, albinizm, epider-

molizis bülloza fizik muayenede EOIBD hastalarında altta yatan monogenetik hastalı-

ğın ayırt edilmesinde, yardımcı fizik muayene bulguları arasında yer alır. Kolonosko-

pik görünümleri diğer grup hasta ile karșılaștığında daha ağır seyretmesinin dıșında, 

b) T ve B Hücre Kusurları; Özellikle B hücrelerindeki kusurlar, B hücrelerinin ve 

antikor üretiminin yokluğuna yol açabilir ve bu durum EOIBD fenotipiyle ilișkilendiril-

miștir. Adaptif bağıșıklık kusurları genellikle bağırsak iltihaplanmasına yol açarken 

aynı zamanda disbiyozis olușturması ile bu kısır döngünün devamına neden olmak-

tadır.

c) Fagositoz Kusurları; Bu grubun tipik örneği Kronik Granülomatöz Hastalık (CGD) 

olup NAPDH oksidaz kompleksinin bir ürünü olan süperoksit üretiminde sorun 

olması neticesinde, mikroorganzimaların fagositozunda yetersizliğin ortaya çıktığı 

bir durumdur. CGD, vakaların yaklașık %40’ında bağırsak dokusunda granülomların 

varlığı Crohn hastalığı ile karıștırılmasına neden olmaktadır.

d) Hiper-otoinflamatuvar Durumlar; Bu kategori, monogenik bir mutasyondan 

kaynaklanabilen ancak bağıșıklık sisteminin birden fazla kolunu etkileyen inflama-

tuvar süreçleri kapsamaktadır. Ayrıca bu kategori, diğer inflamatuar bağırsak 

hastalıklarında tipik olarak kullanılmayan bazı ilaçlara daha güçlü bir yanıt verdiği 

için diğer İBH sahip hastalardan farklılık arz etmektedir. En tipik örneği X’e bağlı 

lenfoproliferatif sendrom olarak bilinen XIAP’dır. Bu bozukluk tipik olarak X’e bağlı 

apoptoz inhibitör proteininde (XIAP)fonksiyon kaybından kaynaklanmaktadır. Ancak 

hastaların %20’sinde IBD kliniği ortaya çıkarmaktadır. 

e) İmmün Disregülasyon: Primer immün yetmezliklerde (PID), immün yanıtların 

düzenlenmesinde ve immünolojik toleransta kritik rol oynayan genlerdeki mutasyo-

na bağlı olarak “immun disregülasyon hastalıkları” adı verilen spesifik bir primer 

immun yetmezlik alt grubu tanımlanmıștır. Bu grupta, genetik mutasyonların bir 

sonucu olarak otoimmün ve lenfoproliferatif bozuklukların geliștiği gözlemlenmiștir. 

Bu gruptaki en tipik mutasyonlar LRBA, CTLA4, NFKB2, PIK3CD’dır. 

EOIBD hastalarında altta yatan monogenetik mutasyon, klinik, eșlik eden inflamatu-

var bağırsak hastalığı tipi ve histopatolojisine göre gruplar tablo 2’de özetlenmiș-

tir.(9)
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netik tipine göre kemik iliği nakli șansı olması gibi yetișkin bașlangıçlı inflamatuvar 

bağırsak hastalığından farklılıkları bulunmaktadır.(9)

Epidemiyolojik veriler, özellikle çocuk popülasyonunda, inflamatuar bağırsak 

hastalığının görülme sıklığının arttığını göstermektedir.(10) Șu anda, 3 milyon Ameri-

kalının inflamatuar bağırsak hastalığına sahip olduğu tahmin edilmektedir(11) ve bu 

hastaların yaklașık %25’i çocukluk veya ergenlik döneminde hastalığa yakalan-

maktadır.(12) Benchimol EI. ve arkadașlarının yaptığı Kanada popülasyonun retros-

pektif incelemesinde, çocukluk çağında bașlayan IBD insidansının 100.000 çocuk-

ta 9,68’e, prevelansının 100.000 çocukta 38,25’e ulaștığını belirlemiștir.(13) Ne 

yazık ki ülkemizde pediatrik yaș grubunda IBD ile ilgili insidans ve prevelans verileri 

bulunmamaktadır. 

Çocukluk yaș grubunda gözlenen inflamatuvar bağırsak hastalığında görülme 

yașlarına göre bazı kategorilere ayrılmasının nedeni altta yatan monogenik bir 

etiyoloji veya primer immün yetmezlik olasılığının olması durumudur. Pediatride 

yașa göre sınıflandırmalara bakıldığında; 10 yaș altı bașlangıç gösteren Erken 

Bașlangıçlı İnflamatuvar Bağırsak hastalığı (EOIBD), 6 yaș altı bașlangıç gösteren 

Çok Erken Bașlangıçlı İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı (VEOIBD), 2 yaș altı bașlangıç 

gösteren İnfantil İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı, yeni doğan döneminde bașlangıç 

gösteren olgular ise Neonatal İnflamatuvar Bağırsak hastalığı olarak adlandırılır. 

Pediatrik yaș grubunda kliniğine göre sınıflandırmaya bakıldığında ise ülseratif Kolit 

(UC), Crohn Hastalığı (CD) ve sınıflandırılamayan (IBH-U) olmak üzere 3 tiptedir. 

VEO-IBD’li hastalarda, daha büyük yașta bașlayan IBD’na kıyasla IBH-U görülme 

sıklığı daha yüksektir. EOIBD gerek altta yatan monogenetik hastalığı gerek ekstra-

intestinal bulgularının ve kliniğinin daha ağır seyretmesi nedeni ile mekanizmasının 

anlașılması önem arz etmektedir.(14-18)

KLİNİK

EOIBD’nin klinik belirtileri, ishal, dıșkıda kan ve mukus, karın ağrısı, yorgunluk ve 

kilo kaybı gibi yetișkin IBD’da görülen klinik bulgularla örtüșür. Bu klinik bulgulara 

ek olarak, yetișkinlerden farklı, hastalığın bașlangıcından itibaren olan perianal 

histopatolojilerinde apopitozis gösterilmesi yine EOIBD ‘de altta yatan immün 

yetmezliği ișaret eden bulgulardandır.(9,16,20) IBD tanılı hastalarda yaștan bağımsız 

olarak immünogenetik incelemeler önerilen hastalar tablo 1’de özetlenmiștir.

EOIBD’NİN BİLİNEN MONOGENETİK NEDENLERİ VE MEKANİZMALARI

Bugüne kadar tanımlanan EOIBD’nin monogenik etiyolojileri 6 ana kategoriye 

ayrılabilir:(21):

• Epitel bariyer disfonksiyonu

• T ve B hücre kusurları,

• Fagositoz kusurları,

• Hiper- ve oto-inflamatuar durumlar,

• İmmün disregülasyon ve

• diğer durumlar. 

a) Epitel Disfonksiyonu; Sindirim sisteminin epiteli, besin ve bakteri antijenlerine 

karșı sıkı bir șekilde düzenlenmiș bir bariyerdir. Fonksiyonel olmayan epitel aktivite-

si, VEOIBD’nin çeșitli monogenik nedenlerinde gösterilmiștir ve bu mutasyon 

kategorisi, altta yatan epitel disfonksiyonu nedeniyle genellikle hematopoetik kök 

hücre nakline (HSCT) yanıt vermez. TTC7A eksikliği, epitel disfonksiyonu kategori-

sinde en yaygın olanıdır.
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bağırsak hastalıkları, dünya çapında milyonlarca insanı etkileyen, gastrointestinal 

sistemin kronik, tekrarlayan ve iyileșen inflamatuvar durumlarıdır. IBD vakalarının 

çoğu erken yetișkinlik döneminde ortaya çıkar ve yaklașık % 25’inde bu bozukluklar 

çocukluk döneminde görülür.(3) Çok Erken Bașlangıçlı İnflamatuvar Bağırsak Hasta-

lığı (VEO-IBD) gelișimi nadirdir ve toplam IBD vakalarının %1-2’sini ve pediatrik 

IBD nin % 6-15’ini olușturmaktadır.(4) Daha ileri yașta bașlayan IBD’nin aksine, 

VEO-IBD’li hastalarda, sınıflandırılmamıș inflamatuar bağırsak hastalığı (IBD-U) 

oranı (%18-%33) yetișkin hastalara (%6) kıyasla daha yüksektir.(5,6) Benzer șekilse 

yetișkin hastalarda aile öyküsü %5-%10 iken, pediatrik hastalarda bu oran 

%19-%41 arasında değișmektedir. Pediatrik yaș grubunun da ki bu artıș genetik 

katkıyı desteklemektedir.(7,8)

Crohn hastalığı ve ülseratif kolitin, genetik olarak yatkın bireylerde çevresel değișik-

liklere ve mikrobiyal disbiyoza karșı düzensiz bağıșıklık tepkilerinin bir sonucu 

olarak geliștiği düșünülmektedir. Antibiyotiklere maruz kalma, ișlenmiș gıdaların 

tüketimi ve yüksek yağ/șekerli diyetler, IBD riskini artıran faktörler olarak gösterilen 

tetikleyicilerden sadece bazılarıdır. Erken bașlangıçlı inflamatuvar bağırsak hastalı-

ğında ise yukarıda belirtilen risk faktörlerinden çok, monogenik olma olasılığı çok 

daha yüksektir. Monogenik bozuklukları olan hastaların daha șiddetli bir fenotip 

sergilemesi, konvansiyonel tedavilere daha az yanıt vermesi ve altta yatan monoge-

hastalık, kanamalı fissürler, akıntılı perianal fistüller veya apse olușumuna bağlı 

perianal ağrı gibi belirtiler daha sık görülür. Bir yıl içinde sık veya olağandıșı enfeksi-

yonları, dört veya daha fazla kulak enfeksiyonu, iki veya daha fazla sinüs enfeksiyo-

nu, ayda birden fazla antibiyotik kullanımı, son 6 ayda iki veya daha fazla pnömoni, 

tekrarlayan deri veya organ apseleri, intravenöz antibiyotik ihtiyacı veya septisemi 

dâhil olmak üzere iki veya daha fazla sistemik enfeksiyonun varlığı, ailede immün 

yetmezlik veya IBD varlığı, çok erken yasta diyabet tanısı almıș olmak, akrabalık 

öyküsü, monogenik EOIBD’den șüphelenmesi gereken durumlardır.(19) 

FİZİK MUAYENE

EOIBD șüphesi olan hastaların değerlendirilmesi, büyüme hızı ile bașlar. Kilo 

alınımında ve boy uzamasındaki duraksamalar ya da kilo kayıpları bağırsak kökenli 

patolojileri akla getirmelidir. Muayenemizin ikinci sırasında cilt ve saçlı deri bulun-

maktadır. Tırnak yataklarında ki bozukluklar, eritema nodosum, piyoderma gangre-

nozum, perianal bölgede yer alan, fistül, abse, cilt katlantıları (Resim 1), oral aftlar 

ve lokoplaki dikkat çekici olabilir. Bunlara ek olarak EOIBD ‘de monogenetik hastalığı 

ișaret eden bazı fizik muayene bulguları mevcuttur. Bunlar arasında dismorfik yüz 

görünümü, hepatosplenemegali, atopik dermatit, hiperkeratozis, albinizm, epider-

molizis bülloza fizik muayenede EOIBD hastalarında altta yatan monogenetik hastalı-

ğın ayırt edilmesinde, yardımcı fizik muayene bulguları arasında yer alır. Kolonosko-

pik görünümleri diğer grup hasta ile karșılaștığında daha ağır seyretmesinin dıșında, 

b) T ve B Hücre Kusurları; Özellikle B hücrelerindeki kusurlar, B hücrelerinin ve 

antikor üretiminin yokluğuna yol açabilir ve bu durum EOIBD fenotipiyle ilișkilendiril-

miștir. Adaptif bağıșıklık kusurları genellikle bağırsak iltihaplanmasına yol açarken 

aynı zamanda disbiyozis olușturması ile bu kısır döngünün devamına neden olmak-

tadır.

c) Fagositoz Kusurları; Bu grubun tipik örneği Kronik Granülomatöz Hastalık (CGD) 

olup NAPDH oksidaz kompleksinin bir ürünü olan süperoksit üretiminde sorun 

olması neticesinde, mikroorganzimaların fagositozunda yetersizliğin ortaya çıktığı 

bir durumdur. CGD, vakaların yaklașık %40’ında bağırsak dokusunda granülomların 

varlığı Crohn hastalığı ile karıștırılmasına neden olmaktadır.

d) Hiper-otoinflamatuvar Durumlar; Bu kategori, monogenik bir mutasyondan 

kaynaklanabilen ancak bağıșıklık sisteminin birden fazla kolunu etkileyen inflama-

tuvar süreçleri kapsamaktadır. Ayrıca bu kategori, diğer inflamatuar bağırsak 

hastalıklarında tipik olarak kullanılmayan bazı ilaçlara daha güçlü bir yanıt verdiği 

için diğer İBH sahip hastalardan farklılık arz etmektedir. En tipik örneği X’e bağlı 

lenfoproliferatif sendrom olarak bilinen XIAP’dır. Bu bozukluk tipik olarak X’e bağlı 

apoptoz inhibitör proteininde (XIAP)fonksiyon kaybından kaynaklanmaktadır. Ancak 

hastaların %20’sinde IBD kliniği ortaya çıkarmaktadır. 

e) İmmün Disregülasyon: Primer immün yetmezliklerde (PID), immün yanıtların 

düzenlenmesinde ve immünolojik toleransta kritik rol oynayan genlerdeki mutasyo-

na bağlı olarak “immun disregülasyon hastalıkları” adı verilen spesifik bir primer 

immun yetmezlik alt grubu tanımlanmıștır. Bu grupta, genetik mutasyonların bir 

sonucu olarak otoimmün ve lenfoproliferatif bozuklukların geliștiği gözlemlenmiștir. 

Bu gruptaki en tipik mutasyonlar LRBA, CTLA4, NFKB2, PIK3CD’dır. 

EOIBD hastalarında altta yatan monogenetik mutasyon, klinik, eșlik eden inflamatu-

var bağırsak hastalığı tipi ve histopatolojisine göre gruplar tablo 2’de özetlenmiș-

tir.(9)
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(UC), Crohn Hastalığı (CD) ve sınıflandırılamayan (IBH-U) olmak üzere 3 tiptedir. 

VEO-IBD’li hastalarda, daha büyük yașta bașlayan IBD’na kıyasla IBH-U görülme 

sıklığı daha yüksektir. EOIBD gerek altta yatan monogenetik hastalığı gerek ekstra-

intestinal bulgularının ve kliniğinin daha ağır seyretmesi nedeni ile mekanizmasının 

anlașılması önem arz etmektedir.(14-18)

KLİNİK

EOIBD’nin klinik belirtileri, ishal, dıșkıda kan ve mukus, karın ağrısı, yorgunluk ve 

kilo kaybı gibi yetișkin IBD’da görülen klinik bulgularla örtüșür. Bu klinik bulgulara 

ek olarak, yetișkinlerden farklı, hastalığın bașlangıcından itibaren olan perianal 

histopatolojilerinde apopitozis gösterilmesi yine EOIBD ‘de altta yatan immün 

yetmezliği ișaret eden bulgulardandır.(9,16,20) IBD tanılı hastalarda yaștan bağımsız 

olarak immünogenetik incelemeler önerilen hastalar tablo 1’de özetlenmiștir.

EOIBD’NİN BİLİNEN MONOGENETİK NEDENLERİ VE MEKANİZMALARI

Bugüne kadar tanımlanan EOIBD’nin monogenik etiyolojileri 6 ana kategoriye 

ayrılabilir:(21):

• Epitel bariyer disfonksiyonu

• T ve B hücre kusurları,

• Fagositoz kusurları,

• Hiper- ve oto-inflamatuar durumlar,

• İmmün disregülasyon ve

• diğer durumlar. 

a) Epitel Disfonksiyonu; Sindirim sisteminin epiteli, besin ve bakteri antijenlerine 

karșı sıkı bir șekilde düzenlenmiș bir bariyerdir. Fonksiyonel olmayan epitel aktivite-

si, VEOIBD’nin çeșitli monogenik nedenlerinde gösterilmiștir ve bu mutasyon 

kategorisi, altta yatan epitel disfonksiyonu nedeniyle genellikle hematopoetik kök 

hücre nakline (HSCT) yanıt vermez. TTC7A eksikliği, epitel disfonksiyonu kategori-

sinde en yaygın olanıdır.

Ödül Eğritaș Gürkan
Gazi Üniversitesi Tıp Fakültesi

Çocuk Gastroenteroloji Hepatoloji ve Beslenme Bilim Dalı

Crohn hastalığı (CD) ve ülseratif kolitten (UC) olușan inflamatuvar bağırsak hastalığı 

(IBD), ilk olarak 1800’lerde tanımlanmıștır.(1) Bașlangıçta batıya ait hastalık olarak 

tanımlanmasına rağmen, İkinci Dünya Savașı’ndan sonra, erken sanayileșmiș 

bölgelerde IBD insidansının hızlı artıșı nedeni ile literatürdeki bu veri geçerliliğini 

kaybetmiștir. Bu artıșın nedenleri tam olarak anlașılamamıș olsa da, kanıtlar 

toplumun Batılılașmasıyla ilișkili çevresel faktörlerin (artan sigara kullanımı, batı tarzı 

beslenme ve gelișmiș hijyen), genetik olarak yatkın bireylerde bağırsak mikrobiyomu-

na karșı, mukozal bağıșıklık tepkilerini değiștirerek etki edebileceği gösterilmiștir.(2)

Geleneksel olarak Crohn hastalığı ve ülseratif kolit olarak sınıflandırılan inflamatuar 

bağırsak hastalıkları, dünya çapında milyonlarca insanı etkileyen, gastrointestinal 

sistemin kronik, tekrarlayan ve iyileșen inflamatuvar durumlarıdır. IBD vakalarının 

çoğu erken yetișkinlik döneminde ortaya çıkar ve yaklașık % 25’inde bu bozukluklar 

çocukluk döneminde görülür.(3) Çok Erken Bașlangıçlı İnflamatuvar Bağırsak Hasta-

lığı (VEO-IBD) gelișimi nadirdir ve toplam IBD vakalarının %1-2’sini ve pediatrik 

IBD nin % 6-15’ini olușturmaktadır.(4) Daha ileri yașta bașlayan IBD’nin aksine, 

VEO-IBD’li hastalarda, sınıflandırılmamıș inflamatuar bağırsak hastalığı (IBD-U) 

oranı (%18-%33) yetișkin hastalara (%6) kıyasla daha yüksektir.(5,6) Benzer șekilse 

yetișkin hastalarda aile öyküsü %5-%10 iken, pediatrik hastalarda bu oran 

%19-%41 arasında değișmektedir. Pediatrik yaș grubunun da ki bu artıș genetik 

katkıyı desteklemektedir.(7,8)

Crohn hastalığı ve ülseratif kolitin, genetik olarak yatkın bireylerde çevresel değișik-

liklere ve mikrobiyal disbiyoza karșı düzensiz bağıșıklık tepkilerinin bir sonucu 

olarak geliștiği düșünülmektedir. Antibiyotiklere maruz kalma, ișlenmiș gıdaların 

tüketimi ve yüksek yağ/șekerli diyetler, IBD riskini artıran faktörler olarak gösterilen 

tetikleyicilerden sadece bazılarıdır. Erken bașlangıçlı inflamatuvar bağırsak hastalı-

ğında ise yukarıda belirtilen risk faktörlerinden çok, monogenik olma olasılığı çok 

daha yüksektir. Monogenik bozuklukları olan hastaların daha șiddetli bir fenotip 

sergilemesi, konvansiyonel tedavilere daha az yanıt vermesi ve altta yatan monoge-

hastalık, kanamalı fissürler, akıntılı perianal fistüller veya apse olușumuna bağlı 

perianal ağrı gibi belirtiler daha sık görülür. Bir yıl içinde sık veya olağandıșı enfeksi-

yonları, dört veya daha fazla kulak enfeksiyonu, iki veya daha fazla sinüs enfeksiyo-

nu, ayda birden fazla antibiyotik kullanımı, son 6 ayda iki veya daha fazla pnömoni, 

tekrarlayan deri veya organ apseleri, intravenöz antibiyotik ihtiyacı veya septisemi 

dâhil olmak üzere iki veya daha fazla sistemik enfeksiyonun varlığı, ailede immün 

yetmezlik veya IBD varlığı, çok erken yasta diyabet tanısı almıș olmak, akrabalık 

öyküsü, monogenik EOIBD’den șüphelenmesi gereken durumlardır.(19) 

FİZİK MUAYENE

EOIBD șüphesi olan hastaların değerlendirilmesi, büyüme hızı ile bașlar. Kilo 

alınımında ve boy uzamasındaki duraksamalar ya da kilo kayıpları bağırsak kökenli 

patolojileri akla getirmelidir. Muayenemizin ikinci sırasında cilt ve saçlı deri bulun-

maktadır. Tırnak yataklarında ki bozukluklar, eritema nodosum, piyoderma gangre-

nozum, perianal bölgede yer alan, fistül, abse, cilt katlantıları (Resim 1), oral aftlar 

ve lokoplaki dikkat çekici olabilir. Bunlara ek olarak EOIBD ‘de monogenetik hastalığı 

ișaret eden bazı fizik muayene bulguları mevcuttur. Bunlar arasında dismorfik yüz 

görünümü, hepatosplenemegali, atopik dermatit, hiperkeratozis, albinizm, epider-

molizis bülloza fizik muayenede EOIBD hastalarında altta yatan monogenetik hastalı-

ğın ayırt edilmesinde, yardımcı fizik muayene bulguları arasında yer alır. Kolonosko-

pik görünümleri diğer grup hasta ile karșılaștığında daha ağır seyretmesinin dıșında, 
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b) T ve B Hücre Kusurları; Özellikle B hücrelerindeki kusurlar, B hücrelerinin ve 

antikor üretiminin yokluğuna yol açabilir ve bu durum EOIBD fenotipiyle ilișkilendiril-

miștir. Adaptif bağıșıklık kusurları genellikle bağırsak iltihaplanmasına yol açarken 

aynı zamanda disbiyozis olușturması ile bu kısır döngünün devamına neden olmak-

tadır.

c) Fagositoz Kusurları; Bu grubun tipik örneği Kronik Granülomatöz Hastalık (CGD) 

olup NAPDH oksidaz kompleksinin bir ürünü olan süperoksit üretiminde sorun 

olması neticesinde, mikroorganzimaların fagositozunda yetersizliğin ortaya çıktığı 

bir durumdur. CGD, vakaların yaklașık %40’ında bağırsak dokusunda granülomların 

varlığı Crohn hastalığı ile karıștırılmasına neden olmaktadır.

d) Hiper-otoinflamatuvar Durumlar; Bu kategori, monogenik bir mutasyondan 

kaynaklanabilen ancak bağıșıklık sisteminin birden fazla kolunu etkileyen inflama-

tuvar süreçleri kapsamaktadır. Ayrıca bu kategori, diğer inflamatuar bağırsak 

hastalıklarında tipik olarak kullanılmayan bazı ilaçlara daha güçlü bir yanıt verdiği 

için diğer İBH sahip hastalardan farklılık arz etmektedir. En tipik örneği X’e bağlı 

lenfoproliferatif sendrom olarak bilinen XIAP’dır. Bu bozukluk tipik olarak X’e bağlı 

apoptoz inhibitör proteininde (XIAP)fonksiyon kaybından kaynaklanmaktadır. Ancak 

hastaların %20’sinde IBD kliniği ortaya çıkarmaktadır. 

e) İmmün Disregülasyon: Primer immün yetmezliklerde (PID), immün yanıtların 

düzenlenmesinde ve immünolojik toleransta kritik rol oynayan genlerdeki mutasyo-

na bağlı olarak “immun disregülasyon hastalıkları” adı verilen spesifik bir primer 

immun yetmezlik alt grubu tanımlanmıștır. Bu grupta, genetik mutasyonların bir 

sonucu olarak otoimmün ve lenfoproliferatif bozuklukların geliștiği gözlemlenmiștir. 

Bu gruptaki en tipik mutasyonlar LRBA, CTLA4, NFKB2, PIK3CD’dır. 

EOIBD hastalarında altta yatan monogenetik mutasyon, klinik, eșlik eden inflamatu-

var bağırsak hastalığı tipi ve histopatolojisine göre gruplar tablo 2’de özetlenmiș-

tir.(9)

Resim 1. İnfantil İnflamatuvar
Bağırsak Hastalığı Olan Hastanın
Perianal Bölgedesindeki Yaygın
Cilt Katlantıları



netik tipine göre kemik iliği nakli șansı olması gibi yetișkin bașlangıçlı inflamatuvar 

bağırsak hastalığından farklılıkları bulunmaktadır.(9)

Epidemiyolojik veriler, özellikle çocuk popülasyonunda, inflamatuar bağırsak 

hastalığının görülme sıklığının arttığını göstermektedir.(10) Șu anda, 3 milyon Ameri-

kalının inflamatuar bağırsak hastalığına sahip olduğu tahmin edilmektedir(11) ve bu 

hastaların yaklașık %25’i çocukluk veya ergenlik döneminde hastalığa yakalan-

maktadır.(12) Benchimol EI. ve arkadașlarının yaptığı Kanada popülasyonun retros-

pektif incelemesinde, çocukluk çağında bașlayan IBD insidansının 100.000 çocuk-

ta 9,68’e, prevelansının 100.000 çocukta 38,25’e ulaștığını belirlemiștir.(13) Ne 

yazık ki ülkemizde pediatrik yaș grubunda IBD ile ilgili insidans ve prevelans verileri 

bulunmamaktadır. 

Çocukluk yaș grubunda gözlenen inflamatuvar bağırsak hastalığında görülme 

yașlarına göre bazı kategorilere ayrılmasının nedeni altta yatan monogenik bir 

etiyoloji veya primer immün yetmezlik olasılığının olması durumudur. Pediatride 

yașa göre sınıflandırmalara bakıldığında; 10 yaș altı bașlangıç gösteren Erken 

Bașlangıçlı İnflamatuvar Bağırsak hastalığı (EOIBD), 6 yaș altı bașlangıç gösteren 

Çok Erken Bașlangıçlı İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı (VEOIBD), 2 yaș altı bașlangıç 

gösteren İnfantil İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı, yeni doğan döneminde bașlangıç 

gösteren olgular ise Neonatal İnflamatuvar Bağırsak hastalığı olarak adlandırılır. 

Pediatrik yaș grubunda kliniğine göre sınıflandırmaya bakıldığında ise ülseratif Kolit 

(UC), Crohn Hastalığı (CD) ve sınıflandırılamayan (IBH-U) olmak üzere 3 tiptedir. 

VEO-IBD’li hastalarda, daha büyük yașta bașlayan IBD’na kıyasla IBH-U görülme 

sıklığı daha yüksektir. EOIBD gerek altta yatan monogenetik hastalığı gerek ekstra-

intestinal bulgularının ve kliniğinin daha ağır seyretmesi nedeni ile mekanizmasının 

anlașılması önem arz etmektedir.(14-18)

KLİNİK

EOIBD’nin klinik belirtileri, ishal, dıșkıda kan ve mukus, karın ağrısı, yorgunluk ve 

kilo kaybı gibi yetișkin IBD’da görülen klinik bulgularla örtüșür. Bu klinik bulgulara 

ek olarak, yetișkinlerden farklı, hastalığın bașlangıcından itibaren olan perianal 
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histopatolojilerinde apopitozis gösterilmesi yine EOIBD ‘de altta yatan immün 

yetmezliği ișaret eden bulgulardandır.(9,16,20) IBD tanılı hastalarda yaștan bağımsız 

olarak immünogenetik incelemeler önerilen hastalar tablo 1’de özetlenmiștir.

EOIBD’NİN BİLİNEN MONOGENETİK NEDENLERİ VE MEKANİZMALARI

Bugüne kadar tanımlanan EOIBD’nin monogenik etiyolojileri 6 ana kategoriye 

ayrılabilir:(21):

• Epitel bariyer disfonksiyonu

• T ve B hücre kusurları,

• Fagositoz kusurları,

• Hiper- ve oto-inflamatuar durumlar,

• İmmün disregülasyon ve

• diğer durumlar. 

a) Epitel Disfonksiyonu; Sindirim sisteminin epiteli, besin ve bakteri antijenlerine 

karșı sıkı bir șekilde düzenlenmiș bir bariyerdir. Fonksiyonel olmayan epitel aktivite-

si, VEOIBD’nin çeșitli monogenik nedenlerinde gösterilmiștir ve bu mutasyon 

kategorisi, altta yatan epitel disfonksiyonu nedeniyle genellikle hematopoetik kök 

hücre nakline (HSCT) yanıt vermez. TTC7A eksikliği, epitel disfonksiyonu kategori-

sinde en yaygın olanıdır.

Ödül Eğritaș Gürkan
Gazi Üniversitesi Tıp Fakültesi

Çocuk Gastroenteroloji Hepatoloji ve Beslenme Bilim Dalı

Crohn hastalığı (CD) ve ülseratif kolitten (UC) olușan inflamatuvar bağırsak hastalığı 

(IBD), ilk olarak 1800’lerde tanımlanmıștır.(1) Bașlangıçta batıya ait hastalık olarak 

tanımlanmasına rağmen, İkinci Dünya Savașı’ndan sonra, erken sanayileșmiș 

bölgelerde IBD insidansının hızlı artıșı nedeni ile literatürdeki bu veri geçerliliğini 

kaybetmiștir. Bu artıșın nedenleri tam olarak anlașılamamıș olsa da, kanıtlar 

toplumun Batılılașmasıyla ilișkili çevresel faktörlerin (artan sigara kullanımı, batı tarzı 

beslenme ve gelișmiș hijyen), genetik olarak yatkın bireylerde bağırsak mikrobiyomu-

na karșı, mukozal bağıșıklık tepkilerini değiștirerek etki edebileceği gösterilmiștir.(2)

Geleneksel olarak Crohn hastalığı ve ülseratif kolit olarak sınıflandırılan inflamatuar 

bağırsak hastalıkları, dünya çapında milyonlarca insanı etkileyen, gastrointestinal 

sistemin kronik, tekrarlayan ve iyileșen inflamatuvar durumlarıdır. IBD vakalarının 

çoğu erken yetișkinlik döneminde ortaya çıkar ve yaklașık % 25’inde bu bozukluklar 

çocukluk döneminde görülür.(3) Çok Erken Bașlangıçlı İnflamatuvar Bağırsak Hasta-

lığı (VEO-IBD) gelișimi nadirdir ve toplam IBD vakalarının %1-2’sini ve pediatrik 

IBD nin % 6-15’ini olușturmaktadır.(4) Daha ileri yașta bașlayan IBD’nin aksine, 

VEO-IBD’li hastalarda, sınıflandırılmamıș inflamatuar bağırsak hastalığı (IBD-U) 

oranı (%18-%33) yetișkin hastalara (%6) kıyasla daha yüksektir.(5,6) Benzer șekilse 

yetișkin hastalarda aile öyküsü %5-%10 iken, pediatrik hastalarda bu oran 

%19-%41 arasında değișmektedir. Pediatrik yaș grubunun da ki bu artıș genetik 

katkıyı desteklemektedir.(7,8)

Crohn hastalığı ve ülseratif kolitin, genetik olarak yatkın bireylerde çevresel değișik-

liklere ve mikrobiyal disbiyoza karșı düzensiz bağıșıklık tepkilerinin bir sonucu 

olarak geliștiği düșünülmektedir. Antibiyotiklere maruz kalma, ișlenmiș gıdaların 

tüketimi ve yüksek yağ/șekerli diyetler, IBD riskini artıran faktörler olarak gösterilen 

tetikleyicilerden sadece bazılarıdır. Erken bașlangıçlı inflamatuvar bağırsak hastalı-

ğında ise yukarıda belirtilen risk faktörlerinden çok, monogenik olma olasılığı çok 

daha yüksektir. Monogenik bozuklukları olan hastaların daha șiddetli bir fenotip 

sergilemesi, konvansiyonel tedavilere daha az yanıt vermesi ve altta yatan monoge-

hastalık, kanamalı fissürler, akıntılı perianal fistüller veya apse olușumuna bağlı 

perianal ağrı gibi belirtiler daha sık görülür. Bir yıl içinde sık veya olağandıșı enfeksi-

yonları, dört veya daha fazla kulak enfeksiyonu, iki veya daha fazla sinüs enfeksiyo-

nu, ayda birden fazla antibiyotik kullanımı, son 6 ayda iki veya daha fazla pnömoni, 

tekrarlayan deri veya organ apseleri, intravenöz antibiyotik ihtiyacı veya septisemi 

dâhil olmak üzere iki veya daha fazla sistemik enfeksiyonun varlığı, ailede immün 

yetmezlik veya IBD varlığı, çok erken yasta diyabet tanısı almıș olmak, akrabalık 

öyküsü, monogenik EOIBD’den șüphelenmesi gereken durumlardır.(19) 

FİZİK MUAYENE

EOIBD șüphesi olan hastaların değerlendirilmesi, büyüme hızı ile bașlar. Kilo 

alınımında ve boy uzamasındaki duraksamalar ya da kilo kayıpları bağırsak kökenli 

patolojileri akla getirmelidir. Muayenemizin ikinci sırasında cilt ve saçlı deri bulun-

maktadır. Tırnak yataklarında ki bozukluklar, eritema nodosum, piyoderma gangre-

nozum, perianal bölgede yer alan, fistül, abse, cilt katlantıları (Resim 1), oral aftlar 

ve lokoplaki dikkat çekici olabilir. Bunlara ek olarak EOIBD ‘de monogenetik hastalığı 

ișaret eden bazı fizik muayene bulguları mevcuttur. Bunlar arasında dismorfik yüz 

görünümü, hepatosplenemegali, atopik dermatit, hiperkeratozis, albinizm, epider-

molizis bülloza fizik muayenede EOIBD hastalarında altta yatan monogenetik hastalı-

ğın ayırt edilmesinde, yardımcı fizik muayene bulguları arasında yer alır. Kolonosko-

pik görünümleri diğer grup hasta ile karșılaștığında daha ağır seyretmesinin dıșında, 

b) T ve B Hücre Kusurları; Özellikle B hücrelerindeki kusurlar, B hücrelerinin ve 

antikor üretiminin yokluğuna yol açabilir ve bu durum EOIBD fenotipiyle ilișkilendiril-

miștir. Adaptif bağıșıklık kusurları genellikle bağırsak iltihaplanmasına yol açarken 

aynı zamanda disbiyozis olușturması ile bu kısır döngünün devamına neden olmak-

tadır.

c) Fagositoz Kusurları; Bu grubun tipik örneği Kronik Granülomatöz Hastalık (CGD) 

olup NAPDH oksidaz kompleksinin bir ürünü olan süperoksit üretiminde sorun 

olması neticesinde, mikroorganzimaların fagositozunda yetersizliğin ortaya çıktığı 

bir durumdur. CGD, vakaların yaklașık %40’ında bağırsak dokusunda granülomların 

varlığı Crohn hastalığı ile karıștırılmasına neden olmaktadır.

d) Hiper-otoinflamatuvar Durumlar; Bu kategori, monogenik bir mutasyondan 

kaynaklanabilen ancak bağıșıklık sisteminin birden fazla kolunu etkileyen inflama-

tuvar süreçleri kapsamaktadır. Ayrıca bu kategori, diğer inflamatuar bağırsak 

hastalıklarında tipik olarak kullanılmayan bazı ilaçlara daha güçlü bir yanıt verdiği 

için diğer İBH sahip hastalardan farklılık arz etmektedir. En tipik örneği X’e bağlı 

lenfoproliferatif sendrom olarak bilinen XIAP’dır. Bu bozukluk tipik olarak X’e bağlı 

apoptoz inhibitör proteininde (XIAP)fonksiyon kaybından kaynaklanmaktadır. Ancak 

hastaların %20’sinde IBD kliniği ortaya çıkarmaktadır. 

e) İmmün Disregülasyon: Primer immün yetmezliklerde (PID), immün yanıtların 

düzenlenmesinde ve immünolojik toleransta kritik rol oynayan genlerdeki mutasyo-

na bağlı olarak “immun disregülasyon hastalıkları” adı verilen spesifik bir primer 

immun yetmezlik alt grubu tanımlanmıștır. Bu grupta, genetik mutasyonların bir 

sonucu olarak otoimmün ve lenfoproliferatif bozuklukların geliștiği gözlemlenmiștir. 

Bu gruptaki en tipik mutasyonlar LRBA, CTLA4, NFKB2, PIK3CD’dır. 

EOIBD hastalarında altta yatan monogenetik mutasyon, klinik, eșlik eden inflamatu-

var bağırsak hastalığı tipi ve histopatolojisine göre gruplar tablo 2’de özetlenmiș-

tir.(9)

Tablo 1. İnflamatuvar Bağırsak Hastalığında İmmuno-genetik İnceleme Önerilen Durumlar

• Çok ciddi Fenotip

• EOIBD

• Ciddi Perianal Hastalık

• Rekürrent ya da Atipik İnfeksiyonlar

• Aile Hikâyesi olanlar/ Akraba evliliği

• Konvansiyonel Medikal Tedavide bașarısız olunması

• Erken dönemde cerrahi tedaviye ihtiyaç olunması

• Atipik Histopatoloji (eosinofil ve apopitozis)

• Hemofogositik lenfohistositozis

• Erken dönemde tümör gelișimi (özellikle kemik)



netik tipine göre kemik iliği nakli șansı olması gibi yetișkin bașlangıçlı inflamatuvar 

bağırsak hastalığından farklılıkları bulunmaktadır.(9)

Epidemiyolojik veriler, özellikle çocuk popülasyonunda, inflamatuar bağırsak 

hastalığının görülme sıklığının arttığını göstermektedir.(10) Șu anda, 3 milyon Ameri-

kalının inflamatuar bağırsak hastalığına sahip olduğu tahmin edilmektedir(11) ve bu 

hastaların yaklașık %25’i çocukluk veya ergenlik döneminde hastalığa yakalan-

maktadır.(12) Benchimol EI. ve arkadașlarının yaptığı Kanada popülasyonun retros-

pektif incelemesinde, çocukluk çağında bașlayan IBD insidansının 100.000 çocuk-

ta 9,68’e, prevelansının 100.000 çocukta 38,25’e ulaștığını belirlemiștir.(13) Ne 

yazık ki ülkemizde pediatrik yaș grubunda IBD ile ilgili insidans ve prevelans verileri 

bulunmamaktadır. 

Çocukluk yaș grubunda gözlenen inflamatuvar bağırsak hastalığında görülme 

yașlarına göre bazı kategorilere ayrılmasının nedeni altta yatan monogenik bir 

etiyoloji veya primer immün yetmezlik olasılığının olması durumudur. Pediatride 

yașa göre sınıflandırmalara bakıldığında; 10 yaș altı bașlangıç gösteren Erken 

Bașlangıçlı İnflamatuvar Bağırsak hastalığı (EOIBD), 6 yaș altı bașlangıç gösteren 

Çok Erken Bașlangıçlı İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı (VEOIBD), 2 yaș altı bașlangıç 

gösteren İnfantil İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı, yeni doğan döneminde bașlangıç 

gösteren olgular ise Neonatal İnflamatuvar Bağırsak hastalığı olarak adlandırılır. 

Pediatrik yaș grubunda kliniğine göre sınıflandırmaya bakıldığında ise ülseratif Kolit 

(UC), Crohn Hastalığı (CD) ve sınıflandırılamayan (IBH-U) olmak üzere 3 tiptedir. 

VEO-IBD’li hastalarda, daha büyük yașta bașlayan IBD’na kıyasla IBH-U görülme 

sıklığı daha yüksektir. EOIBD gerek altta yatan monogenetik hastalığı gerek ekstra-

intestinal bulgularının ve kliniğinin daha ağır seyretmesi nedeni ile mekanizmasının 

anlașılması önem arz etmektedir.(14-18)

KLİNİK

EOIBD’nin klinik belirtileri, ishal, dıșkıda kan ve mukus, karın ağrısı, yorgunluk ve 

kilo kaybı gibi yetișkin IBD’da görülen klinik bulgularla örtüșür. Bu klinik bulgulara 

ek olarak, yetișkinlerden farklı, hastalığın bașlangıcından itibaren olan perianal 

histopatolojilerinde apopitozis gösterilmesi yine EOIBD ‘de altta yatan immün 

yetmezliği ișaret eden bulgulardandır.(9,16,20) IBD tanılı hastalarda yaștan bağımsız 

olarak immünogenetik incelemeler önerilen hastalar tablo 1’de özetlenmiștir.

EOIBD’NİN BİLİNEN MONOGENETİK NEDENLERİ VE MEKANİZMALARI

Bugüne kadar tanımlanan EOIBD’nin monogenik etiyolojileri 6 ana kategoriye 

ayrılabilir:(21):

• Epitel bariyer disfonksiyonu

• T ve B hücre kusurları,

• Fagositoz kusurları,

• Hiper- ve oto-inflamatuar durumlar,

• İmmün disregülasyon ve

• diğer durumlar. 

a) Epitel Disfonksiyonu; Sindirim sisteminin epiteli, besin ve bakteri antijenlerine 

karșı sıkı bir șekilde düzenlenmiș bir bariyerdir. Fonksiyonel olmayan epitel aktivite-

si, VEOIBD’nin çeșitli monogenik nedenlerinde gösterilmiștir ve bu mutasyon 

kategorisi, altta yatan epitel disfonksiyonu nedeniyle genellikle hematopoetik kök 

hücre nakline (HSCT) yanıt vermez. TTC7A eksikliği, epitel disfonksiyonu kategori-

sinde en yaygın olanıdır.

Ödül Eğritaș Gürkan
Gazi Üniversitesi Tıp Fakültesi

Çocuk Gastroenteroloji Hepatoloji ve Beslenme Bilim Dalı

Crohn hastalığı (CD) ve ülseratif kolitten (UC) olușan inflamatuvar bağırsak hastalığı 

(IBD), ilk olarak 1800’lerde tanımlanmıștır.(1) Bașlangıçta batıya ait hastalık olarak 

tanımlanmasına rağmen, İkinci Dünya Savașı’ndan sonra, erken sanayileșmiș 

bölgelerde IBD insidansının hızlı artıșı nedeni ile literatürdeki bu veri geçerliliğini 

kaybetmiștir. Bu artıșın nedenleri tam olarak anlașılamamıș olsa da, kanıtlar 

toplumun Batılılașmasıyla ilișkili çevresel faktörlerin (artan sigara kullanımı, batı tarzı 

beslenme ve gelișmiș hijyen), genetik olarak yatkın bireylerde bağırsak mikrobiyomu-

na karșı, mukozal bağıșıklık tepkilerini değiștirerek etki edebileceği gösterilmiștir.(2)

Geleneksel olarak Crohn hastalığı ve ülseratif kolit olarak sınıflandırılan inflamatuar 

bağırsak hastalıkları, dünya çapında milyonlarca insanı etkileyen, gastrointestinal 

sistemin kronik, tekrarlayan ve iyileșen inflamatuvar durumlarıdır. IBD vakalarının 

çoğu erken yetișkinlik döneminde ortaya çıkar ve yaklașık % 25’inde bu bozukluklar 

çocukluk döneminde görülür.(3) Çok Erken Bașlangıçlı İnflamatuvar Bağırsak Hasta-

lığı (VEO-IBD) gelișimi nadirdir ve toplam IBD vakalarının %1-2’sini ve pediatrik 

IBD nin % 6-15’ini olușturmaktadır.(4) Daha ileri yașta bașlayan IBD’nin aksine, 

VEO-IBD’li hastalarda, sınıflandırılmamıș inflamatuar bağırsak hastalığı (IBD-U) 

oranı (%18-%33) yetișkin hastalara (%6) kıyasla daha yüksektir.(5,6) Benzer șekilse 

yetișkin hastalarda aile öyküsü %5-%10 iken, pediatrik hastalarda bu oran 

%19-%41 arasında değișmektedir. Pediatrik yaș grubunun da ki bu artıș genetik 

katkıyı desteklemektedir.(7,8)

Crohn hastalığı ve ülseratif kolitin, genetik olarak yatkın bireylerde çevresel değișik-

liklere ve mikrobiyal disbiyoza karșı düzensiz bağıșıklık tepkilerinin bir sonucu 

olarak geliștiği düșünülmektedir. Antibiyotiklere maruz kalma, ișlenmiș gıdaların 

tüketimi ve yüksek yağ/șekerli diyetler, IBD riskini artıran faktörler olarak gösterilen 

tetikleyicilerden sadece bazılarıdır. Erken bașlangıçlı inflamatuvar bağırsak hastalı-

ğında ise yukarıda belirtilen risk faktörlerinden çok, monogenik olma olasılığı çok 

daha yüksektir. Monogenik bozuklukları olan hastaların daha șiddetli bir fenotip 

sergilemesi, konvansiyonel tedavilere daha az yanıt vermesi ve altta yatan monoge-

hastalık, kanamalı fissürler, akıntılı perianal fistüller veya apse olușumuna bağlı 

perianal ağrı gibi belirtiler daha sık görülür. Bir yıl içinde sık veya olağandıșı enfeksi-

yonları, dört veya daha fazla kulak enfeksiyonu, iki veya daha fazla sinüs enfeksiyo-

nu, ayda birden fazla antibiyotik kullanımı, son 6 ayda iki veya daha fazla pnömoni, 

tekrarlayan deri veya organ apseleri, intravenöz antibiyotik ihtiyacı veya septisemi 

dâhil olmak üzere iki veya daha fazla sistemik enfeksiyonun varlığı, ailede immün 

yetmezlik veya IBD varlığı, çok erken yasta diyabet tanısı almıș olmak, akrabalık 

öyküsü, monogenik EOIBD’den șüphelenmesi gereken durumlardır.(19) 

FİZİK MUAYENE

EOIBD șüphesi olan hastaların değerlendirilmesi, büyüme hızı ile bașlar. Kilo 

alınımında ve boy uzamasındaki duraksamalar ya da kilo kayıpları bağırsak kökenli 

patolojileri akla getirmelidir. Muayenemizin ikinci sırasında cilt ve saçlı deri bulun-

maktadır. Tırnak yataklarında ki bozukluklar, eritema nodosum, piyoderma gangre-

nozum, perianal bölgede yer alan, fistül, abse, cilt katlantıları (Resim 1), oral aftlar 

ve lokoplaki dikkat çekici olabilir. Bunlara ek olarak EOIBD ‘de monogenetik hastalığı 

ișaret eden bazı fizik muayene bulguları mevcuttur. Bunlar arasında dismorfik yüz 

görünümü, hepatosplenemegali, atopik dermatit, hiperkeratozis, albinizm, epider-

molizis bülloza fizik muayenede EOIBD hastalarında altta yatan monogenetik hastalı-

ğın ayırt edilmesinde, yardımcı fizik muayene bulguları arasında yer alır. Kolonosko-

pik görünümleri diğer grup hasta ile karșılaștığında daha ağır seyretmesinin dıșında, 

b) T ve B Hücre Kusurları; Özellikle B hücrelerindeki kusurlar, B hücrelerinin ve 

antikor üretiminin yokluğuna yol açabilir ve bu durum EOIBD fenotipiyle ilișkilendiril-

miștir. Adaptif bağıșıklık kusurları genellikle bağırsak iltihaplanmasına yol açarken 

aynı zamanda disbiyozis olușturması ile bu kısır döngünün devamına neden olmak-

tadır.

c) Fagositoz Kusurları; Bu grubun tipik örneği Kronik Granülomatöz Hastalık (CGD) 

olup NAPDH oksidaz kompleksinin bir ürünü olan süperoksit üretiminde sorun 

olması neticesinde, mikroorganzimaların fagositozunda yetersizliğin ortaya çıktığı 

bir durumdur. CGD, vakaların yaklașık %40’ında bağırsak dokusunda granülomların 

varlığı Crohn hastalığı ile karıștırılmasına neden olmaktadır.

d) Hiper-otoinflamatuvar Durumlar; Bu kategori, monogenik bir mutasyondan 

kaynaklanabilen ancak bağıșıklık sisteminin birden fazla kolunu etkileyen inflama-

tuvar süreçleri kapsamaktadır. Ayrıca bu kategori, diğer inflamatuar bağırsak 

hastalıklarında tipik olarak kullanılmayan bazı ilaçlara daha güçlü bir yanıt verdiği 

için diğer İBH sahip hastalardan farklılık arz etmektedir. En tipik örneği X’e bağlı 

lenfoproliferatif sendrom olarak bilinen XIAP’dır. Bu bozukluk tipik olarak X’e bağlı 

apoptoz inhibitör proteininde (XIAP)fonksiyon kaybından kaynaklanmaktadır. Ancak 

hastaların %20’sinde IBD kliniği ortaya çıkarmaktadır. 

e) İmmün Disregülasyon: Primer immün yetmezliklerde (PID), immün yanıtların 

düzenlenmesinde ve immünolojik toleransta kritik rol oynayan genlerdeki mutasyo-

na bağlı olarak “immun disregülasyon hastalıkları” adı verilen spesifik bir primer 

immun yetmezlik alt grubu tanımlanmıștır. Bu grupta, genetik mutasyonların bir 

sonucu olarak otoimmün ve lenfoproliferatif bozuklukların geliștiği gözlemlenmiștir. 

Bu gruptaki en tipik mutasyonlar LRBA, CTLA4, NFKB2, PIK3CD’dır. 

EOIBD hastalarında altta yatan monogenetik mutasyon, klinik, eșlik eden inflamatu-

var bağırsak hastalığı tipi ve histopatolojisine göre gruplar tablo 2’de özetlenmiș-

tir.(9)
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TEDAVİ

EOIBD nadir hastalar topluluğu olduğu için tedavi seçimleri hakkında randomize 

kontrollü çalıșmalar bulunmamaktadır. İlaç seçimleri yetișkin inflamatuvar bağırsak 

hastalığında kullanılan tedavilerden seçimler yapılmaktadır. Çocukluk çağı IBD’nin 

tedavi seçimlerinde ECCO ve ESPGHAN klavuzların yararlanmaktayız. EOIBD 

hastalarında da benzer bir tutum sergilenmesine rağmen bu özel grup için bilinmesi 

gereken tek nokta; altta yatan monogenetik hastalığa bağlı olarak hematopoetik 

kök hücre nakli (HSCT) tedavi șekli olabileceği ve bu tedavi yöntemi ile kür sağlana-

bileceği akılda tutulmalıdır. HSCT’den fayda gören monogenetik tanılar tablo 3’de 

belirtilmiștir.(9)
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Tablo 3. EOIBD Olgularında HSCT’nin Yeri (9)

Durum

HSCT’den Yarar Görebilen 
İntestinal Tutulumlu 
Monogenetik Hastalıklar

• IL-10RA,IL-10RB, IL-10  
 eksikliği

• IPEX

• WAS

• SCID

• CD40L

• XIAP

• CGD

• LRBA

• CTLA4

• DOCK8

HSCT’den Fayda Görmeyen 
İntestinal Tutulumlu 
Monogenetik Hastalıklar

• TTC7A

• STXBP2

• IKBKG (NEMO)
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İBH’NIN KLİNİK - ENDOSKOPİK SINIFLAMASI
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İdris Kurt, Ahmet Tezel
Trakya Üniveritesi Tıp Fakültesi GAstroenteorloji BD, Edirne

Giriș
İnflamatuvar Barsak Hastalığı (İBH)olgularında; hastalığın davranıșı, inflamatuvar 

aktivitesi ve intestinal sisteme yansımasının sağlıklı olarak değerlendirilmesi için 

objektif parametreleri içeren sınıflandırmalara gereksinim vardır. Klinikte ideal 

sınıflandırmaların ve aktivite indekslerinin; basit (hantal olmayan, hasta bașında 

hesaplanabilir, optimal parametre içeren vb), objektif (gözlemci farkı olmayan vb), 

tekrarlanabilir ve dinamik olması gerekmektedir. 

İBH’nin Güncel Sınıflaması
İBH yönetiminin ilk așamasında; ÜK için anatomik yerleșim ve aktivite șiddetini, 

CH için ise bașlangıç yașı, hastalık davranıșı ve anatomik yerleșimi dikkate alan 

erișkinlerde Montreal ve pediatrik hasta gurubu için geliștirilmiș olan Paris sınıfla-

ması yaygın olarak kullanılmaktadır.(1,2) 

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığında Güncel Pratikte
En Sık Kullanılan Aktivite İndeksleri
İBH’ında inflamatuvar aktivite indeksleri; inflamasyonun șiddetini objektif olarak 

değerlendirerek, tedavi planlaması yapmak, tedavi hedeflerine ulașıp ulașılamadı-

ğı saptamak amacıyla geliștirilip, güncellenmektedir. 

Kombine İndeksler

• Kombine indeksler tek bașına klinik bulguların veya endoskopik bulguların 

aktiviteyi değerlendirmede yetersiz kalacağı düșüncesiyle her iki indekste yer 

alan parametrelerin birlikte kullanılmasıyla geliștirilmiștir.

• MAYO İndeksi: Total MAYO indeksi, MAYO klinik subskoru ve MAYO endoskopik 

subskorundan (MES) olușmaktadır. 

• Bu subskorlar ayrı ayrı da kullanabilirse de, güncel pratikte MES daha yaygın 

olarak kullanılmaktadır. MES; dıșkılama sıklığı, rektal kanama, klinisyenin genel 

değerlendirmesi parametrelerinden olușmakta, 0-9 puan arasında değișmekte-

dir. 1 puan ve altı inaktif hastalık, 2-4 hafif aktivite, 5-6 orta aktivite, 7-9 ağır 

aktivite olarak kabul edilmektedir. MES 0-3 puan arasında değișmekte, 0-1 puan 

remisyon, 0 puan endoskopik mukozal iyileșme olarak kabul edilmektedir. 

lendirilmesi amacıyla klinik, endoskopik ve histolojik parametreleri içeren Poșit 

hastalık Aktivite indeksi geliștirilmiștir (Tablo 10). Bu skorlama sistemine göre 

total puan > 7 aktif hastalık, endoskopik subskor < 1 ve total skor < 2 remisyon 

olarak kabul edilmektedir.(8)

Crohn Hastalığında Kullanılan İndeksler

Crohn hastalığında en sık kullanılan klinik indeksler; Harvey Bradshaw (HB), Crohn 

hastalığı aktivite indeksi (CDAI), Perianal Crohn hastalığı aktivite indeksi (PCAI), 

endoskopik indeksler; Crohn hastalığı endoskopik șiddet indeksi (CDEIS), Crohn 

hastalığı basit endoskopik skoru (SES-CD) ve rezeksiyonel cerrahiden sonra 

rekürrensin değerlendirilmesi için Rutgeerts skorudur. 

Klinik İndeksler

• Crohn Hastalığı Aktivite İndeksi (CDAI): 7 günlük bir zaman dilimini kapsayan 

günlük sıvı ya da șekilsiz gaita sayısı, günlük karın ağrısının șiddet derecesi, 

hastanın subjektif olarak genel iyilik halinin değerlendirilmesi, komplikasyon 

varlığı, antidiyareik kullanımı, abdominal kitle, Htc düșüșü, kilo kaybı gibi paramet-

releri içermekte ve bulunan değerlerler bir katsayı ile çarpılmaktadır. Total skor 0 

- 600 arasında değișmektedir. Hastalık aktivitesi CDAI < 150 ise remisyon, 150 

- 220 hafif aktivite, 220 - 450 orta, > 450 șiddetli olarak kabul edilmektedir.

• Harvey Bradshaw İndeksi (HBI): hasta bașı değerlendirmeye daha uygun, basit, 

kolay hesaplanabilen, CDAI ile korelasyon gösteren bir indekstir. Ancak perianal 

Crohn hastalığı, fibrostenozan ve fistülizan fenotipleri değerlendirme için yetersiz 

Endoskopik İndeksler

Crohn hastalığında endoskopik indeksler hastalık șiddetinin saptanması yanında, 

rezeksiyon yapılan olgularda hastalığın rekürrensinin tahmin edilmesi amacıyla 

olușturulmuștur. İnflamatuvar aktiviteyi değerlendirmek için CDEIS ve SES-CD 

kullanılırken, postoperatuvar tekrarlamayı öngörmek için Rutgeerts indeksi kullanıl-

maktadır.

• Crohn Hastalığı Basit Endoskopik Skoru (SES-CD): CDEIS göre daha basit 

ve onunla korelasyon gösteren bir sistemdir. CDEIS’e benzer șekilde beș anato-

mik bölgeyi daha iyi tanımlanmıș ülser büyüklüğü, alanı, etkilenen anatomik 

alanı ve darlığa ait özellikleri içerir Tablo 10.(11) Toplam puan 0-60 arasında 

değișmektedir. İnaktif hastalık (remisyon) 0-3, hafif aktivite 4-10, orta aktivite 

11-19, șiddetli aktivite > 20 olarak kabul edilmektedir. SES-CD valide edilmiș 

olmasına rağmen mukozal iyileșmeyi tanımlamamıștır.

Ülseratif Kolit Olgularında Kullanılan İndeksler

ÜK olgularında inflamatuvar aktiviteyi değerlendirmek için kullanılan indeksler; 

klinik bulgular ve basit laboratuvar parametrelerine dayanan klinik indeksler [ör. 

Truelove Witts, Basit klinik kolit aktivite indeksi (SCCAI) vb], kolonoskopik bulgula-

ra dayanan endoskopik indeksler [Baron indeksi, Rachmilewitz indeksi, Ülseratif 

kolit endoskopik șiddet indeksi (UCEIS), Ülseratif kolit kolonoskopik șiddet indeks 

(UCCEIS) vb] ya da hem klinik hem de endoskopik bulguları içeren kombine 
indeksler [MAYO indeksi, Ülseratif kolit aktivite indeksi (UCAI) vb] olarak 3 guruba 

ayrılabilir.

Klinik İndeksler

• Klinik indeksler içinde en eski ve hala yaygın olarak hasta bașında kullanılan 

indeks Truelove Witts indeksidir.(3) Bu indekse göre hastalık șiddeti hafif, orta 

ve ağır olarak 3’e ayrılmaktadır. Oldukça kaba, yeterli ölçüde dinamik olmayan, 

kantitatif olarak değerlendirme yapılamayan bir indekstir.

• Klinik remisyon; günde 1-2 kez kansız dıșkılama, ateș, tașikardi olmaması, Hb 

ve ESR’nin normal ya da normale dönmekte olması, kilo kazanımı olarak tanım-

lanmıștır.

• Klinik yanıtsızlık ve kötüleșme bireysel açıklamaya bırakılmıștır. Tüm ara olgular 

düzelme olarak değerlendirilmiștir.

• Walmsley ve arkadașları (4) Powel - Tuck indeksinden modifiye ederek hastala-

rın daha çok yașam kalitesini dikkate alan parametrelerin yoğunlukta olduğu 

“Basit Klinik Kolit Aktivite İndeksi (SCCAI)”ini önermișlerdir. SCCAI semp-

tomların ağırlığının toplamda 0-19 arasında sayısal bir değer mevcut olup, <2 

puan remisyon, tedavide total değerde >2 puan azalma cevap olarak kabul 

edilmektedir. 

Endoskopik İndeksler

• Ülseratif kolit tedavisinde son hedef mukozal remisyon olduğu için mukozanın 

endoskopik değerlendirilmesi büyük önem tașımaktadır. 

• Ülseratif Kolit Endoskopik Șiddet İndeksi (UCEIS); Rachmilewitz indeksine 

benzer, ancak valide edilmiș, inflamatuvar aktiviteyi bașarılı olarak değerlendi-

ren, gözlemci farkı minimal olan bir indekstir. Bu indekste vasküler yapılar, 

kanama, erozyon ve ülserler değerlendirmeye alınan parametreler olup total 

skor 0-8 arasında değișmektedir, < 1 remisyon olarak kabul edilir Tablo - 5.(5)

• Total MAYO indeksi ise 0-12 puan arasında değișmekte; 3-5 hafif, 6-10 orta, 

11-12 puan ağır hastalık olarak değerlendirilmektedir.(6) Bazal MAYO skorunda 

> 3 puan veya mutlak rektal kanama skorunun 0-1 olduğu, ya da rektal kanama 

skorunda 1 puanlık düșme ile birlikte total skorda %30 azalma klinik cevap, hiç 

bir parametrenin 1 puanın üzerinde olmadığı, totalde < 2 puan remisyon olarak 

kabul edilmektedir.(7) MAYO indeksinin zayıf yanı valide edilmemesi, klinisyenin 

genel değerlendirmesinde subjektivite olasılığının yüksek olmasıdır.

• Total proktokolektomi + ileal poș anal anastomoz operasyonlarından sonra %50 

olguda olușturulan poșta inflamasyon gelișmektedir. Bu inflamasyonun değer-

kalmaktadır. Harvey Bradshaw indeksi CH ile fonksiyonel barsak hastalığı birlikteliği 

olan tablolarda hastalık aktivitesini olduğundan fazla hesaplanmasına yol açabilir.(9) 

HBI < 3 ise hasta remisyonda, > 8 - 9 ise șiddetli hastalık olarak kabul edilir.

• Perianal Crohn Hastalığı Aktivite İndeksi (PDAI): CDAI ve HBI perianal 

hastalık ve fistüller için yetersiz kaldığı için PDAI geliștirilmiștir. Bu skorlama 

sisteminde; fistülden akıntı, ağrı / aktivitelerde kısıtlaması, cinsel aktivitelerde 

kısıtlama, perianal hastalık tipi, endürasyon derecesi bașlıca değișkenlerdir. Her 

bir parametre 0-4 arasında puanlanmaktadır. Toplam puan 0-20 arasında 

değișir. Yüksek puan daha șiddetli hastalığa ișaret eder Tablo 9.(10)

• Rutgeerts Skoru: rezeksiyonel cerrahi geçiren hastalarda anastomozun ileal 

tarafındaki değișiklerin endoskopik olarak değerlendirerek postoperatuvar 

rekürrens olasılığı tahmin etmek için kullanılmaktadır Tablo 11.(12) Rutgeerts 

indeksi bir aktivite indeksi olarak kullanılmamalıdır. Rutgeerts > i2 olgularda 

postoperatuvar rekürrens olasılığı anlamlı olarak yüksek olduğu için, profilaktik 

tedavi endikasyonu mevcuttur. 

puanlaması olan bu indeks tablo 12’de ve șekil 1’de gösterilmiștir. Her parametre 

disk üzerine ișaretlenir. Disk çember alanı genișledikçe hastalık yükünün arttığı 

kabul edilir.

Hasta Bildirimlerini Dikkate Alan İndeksler

İBH’ı hastanın yașam kalitesini ileri derecede etkileyen kronik inflamatuvar patoloji-

lerdir. İBH olgularında inflamasyonun șiddeti ile orantısız, belirgin bir hastalık 

aktivitesi olamadan bile hasta yakınmaları devam edebilir. Bu nedenle hasta 

yakınmaları merkezli değerlendirme indeksleri “Patient-Reported Outcomes 

measures (PROMs)” geliștirilmiștir. PROMs tanım olarak; direkt olarak hastanın 

sağlık durum hakkında verdiği, klinisyen veya bașka birisinin yorum yapmadığı, 

laboratuvar bulgularının olmadığı, bilgilerdir.(13) PROMs, hasta gözünden tedavinin 

bașarısı ve yașam kalitesindeki değișiklikleri yansıtır. Ülseratif kolit ve Crohn hasta-

lığı için hastalık aktivitesini değerlendirmek için 2 parametreli PRO geliștirilmiștir. 

UC-PRO2; dıșkı sıklığı ve kanlı dıșkılama, CD-PRO2 ise karın ağrısı ve dıșkı sıklığını 

dikkate almaktadır. PRO3’de ise yukarıdaki parametrelere genel iyilik hali 

eklenmiștir.(14)

İBH’nın tedavisinde diğer bir amaç da; bireyin eğitim, kariyer, iș, aile ve sosyal 

yașamında en az etkilenerek normal yașamına dönmesini sağlamaktır. 2017 yılında 

Ghosh ve arkadașları(15) hastanın fiziksel ve psikolojik olarak genel iyilik halini, 

üreticiliğini, mental durumunun, günlük yașamla ilgili aktivitelerini daha öne çıkaran 

bir disabilite indeksi (IBD - DISK) olușturmușlardır. 10 parametreli 0 -10’a kadar 

Tablo 1. Ülseratif Kolit Olgularında İnflamasyonun Yerleșimine ve Șiddetine Göre
Montreal ve Paris Sınıflaması (1)

Anatomik uzanım (E)

Șiddet (S)

Montreal sınıflaması
E1 Ülseratif proktit 
E2 Sol tip 
E3 Ekstensif / pankolit

S0 Klinik remisyonda
S1. Hafif aktivte
S2. Orta aktivite
S3. Ağır aktivite

Paris sınıflaması
E1 Ülseratif proktit 
E2 Sol tip 
E3 Ekstensif 
E4. Pankolit
S0 Hiç aktivite yok
S1. Devamlı aktif
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İnflamatuvar Barsak Hastalığı (İBH)olgularında; hastalığın davranıșı, inflamatuvar 

aktivitesi ve intestinal sisteme yansımasının sağlıklı olarak değerlendirilmesi için 

objektif parametreleri içeren sınıflandırmalara gereksinim vardır. Klinikte ideal 

sınıflandırmaların ve aktivite indekslerinin; basit (hantal olmayan, hasta bașında 

hesaplanabilir, optimal parametre içeren vb), objektif (gözlemci farkı olmayan vb), 

tekrarlanabilir ve dinamik olması gerekmektedir. 

İBH’nin Güncel Sınıflaması
İBH yönetiminin ilk așamasında; ÜK için anatomik yerleșim ve aktivite șiddetini, 

CH için ise bașlangıç yașı, hastalık davranıșı ve anatomik yerleșimi dikkate alan 

erișkinlerde Montreal ve pediatrik hasta gurubu için geliștirilmiș olan Paris sınıfla-

ması yaygın olarak kullanılmaktadır.(1,2) 

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığında Güncel Pratikte
En Sık Kullanılan Aktivite İndeksleri
İBH’ında inflamatuvar aktivite indeksleri; inflamasyonun șiddetini objektif olarak 

değerlendirerek, tedavi planlaması yapmak, tedavi hedeflerine ulașıp ulașılamadı-

ğı saptamak amacıyla geliștirilip, güncellenmektedir. 

Kombine İndeksler

• Kombine indeksler tek bașına klinik bulguların veya endoskopik bulguların 

aktiviteyi değerlendirmede yetersiz kalacağı düșüncesiyle her iki indekste yer 

alan parametrelerin birlikte kullanılmasıyla geliștirilmiștir.

• MAYO İndeksi: Total MAYO indeksi, MAYO klinik subskoru ve MAYO endoskopik 

subskorundan (MES) olușmaktadır. 

• Bu subskorlar ayrı ayrı da kullanabilirse de, güncel pratikte MES daha yaygın 

olarak kullanılmaktadır. MES; dıșkılama sıklığı, rektal kanama, klinisyenin genel 

değerlendirmesi parametrelerinden olușmakta, 0-9 puan arasında değișmekte-

dir. 1 puan ve altı inaktif hastalık, 2-4 hafif aktivite, 5-6 orta aktivite, 7-9 ağır 

aktivite olarak kabul edilmektedir. MES 0-3 puan arasında değișmekte, 0-1 puan 

remisyon, 0 puan endoskopik mukozal iyileșme olarak kabul edilmektedir. 

lendirilmesi amacıyla klinik, endoskopik ve histolojik parametreleri içeren Poșit 

hastalık Aktivite indeksi geliștirilmiștir (Tablo 10). Bu skorlama sistemine göre 

total puan > 7 aktif hastalık, endoskopik subskor < 1 ve total skor < 2 remisyon 

olarak kabul edilmektedir.(8)

Crohn Hastalığında Kullanılan İndeksler

Crohn hastalığında en sık kullanılan klinik indeksler; Harvey Bradshaw (HB), Crohn 

hastalığı aktivite indeksi (CDAI), Perianal Crohn hastalığı aktivite indeksi (PCAI), 

endoskopik indeksler; Crohn hastalığı endoskopik șiddet indeksi (CDEIS), Crohn 

hastalığı basit endoskopik skoru (SES-CD) ve rezeksiyonel cerrahiden sonra 

rekürrensin değerlendirilmesi için Rutgeerts skorudur. 

Klinik İndeksler

• Crohn Hastalığı Aktivite İndeksi (CDAI): 7 günlük bir zaman dilimini kapsayan 

günlük sıvı ya da șekilsiz gaita sayısı, günlük karın ağrısının șiddet derecesi, 

hastanın subjektif olarak genel iyilik halinin değerlendirilmesi, komplikasyon 

varlığı, antidiyareik kullanımı, abdominal kitle, Htc düșüșü, kilo kaybı gibi paramet-

releri içermekte ve bulunan değerlerler bir katsayı ile çarpılmaktadır. Total skor 0 

- 600 arasında değișmektedir. Hastalık aktivitesi CDAI < 150 ise remisyon, 150 

- 220 hafif aktivite, 220 - 450 orta, > 450 șiddetli olarak kabul edilmektedir.

• Harvey Bradshaw İndeksi (HBI): hasta bașı değerlendirmeye daha uygun, basit, 

kolay hesaplanabilen, CDAI ile korelasyon gösteren bir indekstir. Ancak perianal 

Crohn hastalığı, fibrostenozan ve fistülizan fenotipleri değerlendirme için yetersiz 

Endoskopik İndeksler

Crohn hastalığında endoskopik indeksler hastalık șiddetinin saptanması yanında, 

rezeksiyon yapılan olgularda hastalığın rekürrensinin tahmin edilmesi amacıyla 

olușturulmuștur. İnflamatuvar aktiviteyi değerlendirmek için CDEIS ve SES-CD 

kullanılırken, postoperatuvar tekrarlamayı öngörmek için Rutgeerts indeksi kullanıl-

maktadır.

• Crohn Hastalığı Basit Endoskopik Skoru (SES-CD): CDEIS göre daha basit 

ve onunla korelasyon gösteren bir sistemdir. CDEIS’e benzer șekilde beș anato-

mik bölgeyi daha iyi tanımlanmıș ülser büyüklüğü, alanı, etkilenen anatomik 

alanı ve darlığa ait özellikleri içerir Tablo 10.(11) Toplam puan 0-60 arasında 

değișmektedir. İnaktif hastalık (remisyon) 0-3, hafif aktivite 4-10, orta aktivite 

11-19, șiddetli aktivite > 20 olarak kabul edilmektedir. SES-CD valide edilmiș 

olmasına rağmen mukozal iyileșmeyi tanımlamamıștır.

İBH’NIN KLİNİK - ENDOSKOPİK SINIFLAMASI
VE AKTİVİTE İNDEKSLERİ
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Ülseratif Kolit Olgularında Kullanılan İndeksler

ÜK olgularında inflamatuvar aktiviteyi değerlendirmek için kullanılan indeksler; 

klinik bulgular ve basit laboratuvar parametrelerine dayanan klinik indeksler [ör. 

Truelove Witts, Basit klinik kolit aktivite indeksi (SCCAI) vb], kolonoskopik bulgula-

ra dayanan endoskopik indeksler [Baron indeksi, Rachmilewitz indeksi, Ülseratif 

kolit endoskopik șiddet indeksi (UCEIS), Ülseratif kolit kolonoskopik șiddet indeks 

(UCCEIS) vb] ya da hem klinik hem de endoskopik bulguları içeren kombine 
indeksler [MAYO indeksi, Ülseratif kolit aktivite indeksi (UCAI) vb] olarak 3 guruba 

ayrılabilir.

Klinik İndeksler

• Klinik indeksler içinde en eski ve hala yaygın olarak hasta bașında kullanılan 

indeks Truelove Witts indeksidir.(3) Bu indekse göre hastalık șiddeti hafif, orta 

ve ağır olarak 3’e ayrılmaktadır. Oldukça kaba, yeterli ölçüde dinamik olmayan, 

kantitatif olarak değerlendirme yapılamayan bir indekstir.

• Klinik remisyon; günde 1-2 kez kansız dıșkılama, ateș, tașikardi olmaması, Hb 

ve ESR’nin normal ya da normale dönmekte olması, kilo kazanımı olarak tanım-

lanmıștır.

• Klinik yanıtsızlık ve kötüleșme bireysel açıklamaya bırakılmıștır. Tüm ara olgular 

düzelme olarak değerlendirilmiștir.

• Walmsley ve arkadașları (4) Powel - Tuck indeksinden modifiye ederek hastala-

rın daha çok yașam kalitesini dikkate alan parametrelerin yoğunlukta olduğu 

“Basit Klinik Kolit Aktivite İndeksi (SCCAI)”ini önermișlerdir. SCCAI semp-

tomların ağırlığının toplamda 0-19 arasında sayısal bir değer mevcut olup, <2 

puan remisyon, tedavide total değerde >2 puan azalma cevap olarak kabul 

edilmektedir. 

Endoskopik İndeksler

• Ülseratif kolit tedavisinde son hedef mukozal remisyon olduğu için mukozanın 

endoskopik değerlendirilmesi büyük önem tașımaktadır. 

• Ülseratif Kolit Endoskopik Șiddet İndeksi (UCEIS); Rachmilewitz indeksine 

benzer, ancak valide edilmiș, inflamatuvar aktiviteyi bașarılı olarak değerlendi-

ren, gözlemci farkı minimal olan bir indekstir. Bu indekste vasküler yapılar, 

kanama, erozyon ve ülserler değerlendirmeye alınan parametreler olup total 

skor 0-8 arasında değișmektedir, < 1 remisyon olarak kabul edilir Tablo - 5.(5)

• Total MAYO indeksi ise 0-12 puan arasında değișmekte; 3-5 hafif, 6-10 orta, 

11-12 puan ağır hastalık olarak değerlendirilmektedir.(6) Bazal MAYO skorunda 

> 3 puan veya mutlak rektal kanama skorunun 0-1 olduğu, ya da rektal kanama 

skorunda 1 puanlık düșme ile birlikte total skorda %30 azalma klinik cevap, hiç 

bir parametrenin 1 puanın üzerinde olmadığı, totalde < 2 puan remisyon olarak 

kabul edilmektedir.(7) MAYO indeksinin zayıf yanı valide edilmemesi, klinisyenin 

genel değerlendirmesinde subjektivite olasılığının yüksek olmasıdır.

• Total proktokolektomi + ileal poș anal anastomoz operasyonlarından sonra %50 

olguda olușturulan poșta inflamasyon gelișmektedir. Bu inflamasyonun değer-

kalmaktadır. Harvey Bradshaw indeksi CH ile fonksiyonel barsak hastalığı birlikteliği 

olan tablolarda hastalık aktivitesini olduğundan fazla hesaplanmasına yol açabilir.(9) 

HBI < 3 ise hasta remisyonda, > 8 - 9 ise șiddetli hastalık olarak kabul edilir.

• Perianal Crohn Hastalığı Aktivite İndeksi (PDAI): CDAI ve HBI perianal 

hastalık ve fistüller için yetersiz kaldığı için PDAI geliștirilmiștir. Bu skorlama 

sisteminde; fistülden akıntı, ağrı / aktivitelerde kısıtlaması, cinsel aktivitelerde 

kısıtlama, perianal hastalık tipi, endürasyon derecesi bașlıca değișkenlerdir. Her 

bir parametre 0-4 arasında puanlanmaktadır. Toplam puan 0-20 arasında 

değișir. Yüksek puan daha șiddetli hastalığa ișaret eder Tablo 9.(10)

• Rutgeerts Skoru: rezeksiyonel cerrahi geçiren hastalarda anastomozun ileal 

tarafındaki değișiklerin endoskopik olarak değerlendirerek postoperatuvar 

rekürrens olasılığı tahmin etmek için kullanılmaktadır Tablo 11.(12) Rutgeerts 

indeksi bir aktivite indeksi olarak kullanılmamalıdır. Rutgeerts > i2 olgularda 

postoperatuvar rekürrens olasılığı anlamlı olarak yüksek olduğu için, profilaktik 

tedavi endikasyonu mevcuttur. 

puanlaması olan bu indeks tablo 12’de ve șekil 1’de gösterilmiștir. Her parametre 

disk üzerine ișaretlenir. Disk çember alanı genișledikçe hastalık yükünün arttığı 

kabul edilir.

Hasta Bildirimlerini Dikkate Alan İndeksler

İBH’ı hastanın yașam kalitesini ileri derecede etkileyen kronik inflamatuvar patoloji-

lerdir. İBH olgularında inflamasyonun șiddeti ile orantısız, belirgin bir hastalık 

aktivitesi olamadan bile hasta yakınmaları devam edebilir. Bu nedenle hasta 

yakınmaları merkezli değerlendirme indeksleri “Patient-Reported Outcomes 

measures (PROMs)” geliștirilmiștir. PROMs tanım olarak; direkt olarak hastanın 

sağlık durum hakkında verdiği, klinisyen veya bașka birisinin yorum yapmadığı, 

laboratuvar bulgularının olmadığı, bilgilerdir.(13) PROMs, hasta gözünden tedavinin 

bașarısı ve yașam kalitesindeki değișiklikleri yansıtır. Ülseratif kolit ve Crohn hasta-

lığı için hastalık aktivitesini değerlendirmek için 2 parametreli PRO geliștirilmiștir. 

UC-PRO2; dıșkı sıklığı ve kanlı dıșkılama, CD-PRO2 ise karın ağrısı ve dıșkı sıklığını 

dikkate almaktadır. PRO3’de ise yukarıdaki parametrelere genel iyilik hali 

eklenmiștir.(14)

İBH’nın tedavisinde diğer bir amaç da; bireyin eğitim, kariyer, iș, aile ve sosyal 

yașamında en az etkilenerek normal yașamına dönmesini sağlamaktır. 2017 yılında 

Ghosh ve arkadașları(15) hastanın fiziksel ve psikolojik olarak genel iyilik halini, 

üreticiliğini, mental durumunun, günlük yașamla ilgili aktivitelerini daha öne çıkaran 

bir disabilite indeksi (IBD - DISK) olușturmușlardır. 10 parametreli 0 -10’a kadar 

Tablo 2. Crohn Hastalığında Bașlangıç Yașı, Lokalizasyon, Hastalık Davranıșı,
Büyüme/Gelișmeye Göre Hastalık Sınıflaması (1)

Bașlangıç yașı (A)

Lokalizasyon (L)

Davranıș (B)

Büyüme/gelișme (G)

Montreal sınıflaması
A1 < 17
A2. 17-40
A2. > 40

L1 Terminal ileal +  
 sınırlı çekal
L2. Kolonik
L3. İleo-kolonik
L4. İzole üst GİS   
 tutulumu

B1 Darlık ve fistülün 
 olmadığı hastalık
B2. Darlıklarla giden 
 hastalık
B3. Fistüllü hastalık

Paris sınıflaması
A1a < 10
A1b. 10-17
A2. 17-40
A3 > 40
L1 Distal 1/3 ileum + 
 sınırlı çekal
L2. Kolonik
L3. İleo-kolonik
L4a Treitz bağının 
 proksimalinde
 yerleșim
L4b Treitz bağının 
 distalinden 1/3 distal 
 ileuma kadar olan 
 bölgedeki tutulum.
B1 Darlık ve fistülün 
 olmadığı hastalık
B2. Darlıklarla giden 
 hastalık
B3. Fistüllü hastalık
B2B3. Aynı anda veya farklı 
 zamanlarda hem 
 fistüllü hem de 
 darlıklarla giden
 hastalık
P.  Perianal hastalık
G0 Büyüme gecikmesi 
 ile ilgili kanıt yok
G1 Büyümede gecikme
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İnflamatuvar Barsak Hastalığı (İBH)olgularında; hastalığın davranıșı, inflamatuvar 

aktivitesi ve intestinal sisteme yansımasının sağlıklı olarak değerlendirilmesi için 

objektif parametreleri içeren sınıflandırmalara gereksinim vardır. Klinikte ideal 

sınıflandırmaların ve aktivite indekslerinin; basit (hantal olmayan, hasta bașında 

hesaplanabilir, optimal parametre içeren vb), objektif (gözlemci farkı olmayan vb), 

tekrarlanabilir ve dinamik olması gerekmektedir. 

İBH’nin Güncel Sınıflaması
İBH yönetiminin ilk așamasında; ÜK için anatomik yerleșim ve aktivite șiddetini, 

CH için ise bașlangıç yașı, hastalık davranıșı ve anatomik yerleșimi dikkate alan 

erișkinlerde Montreal ve pediatrik hasta gurubu için geliștirilmiș olan Paris sınıfla-

ması yaygın olarak kullanılmaktadır.(1,2) 

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığında Güncel Pratikte
En Sık Kullanılan Aktivite İndeksleri
İBH’ında inflamatuvar aktivite indeksleri; inflamasyonun șiddetini objektif olarak 

değerlendirerek, tedavi planlaması yapmak, tedavi hedeflerine ulașıp ulașılamadı-

ğı saptamak amacıyla geliștirilip, güncellenmektedir. 

Kombine İndeksler

• Kombine indeksler tek bașına klinik bulguların veya endoskopik bulguların 

aktiviteyi değerlendirmede yetersiz kalacağı düșüncesiyle her iki indekste yer 

alan parametrelerin birlikte kullanılmasıyla geliștirilmiștir.

• MAYO İndeksi: Total MAYO indeksi, MAYO klinik subskoru ve MAYO endoskopik 

subskorundan (MES) olușmaktadır. 

• Bu subskorlar ayrı ayrı da kullanabilirse de, güncel pratikte MES daha yaygın 

olarak kullanılmaktadır. MES; dıșkılama sıklığı, rektal kanama, klinisyenin genel 

değerlendirmesi parametrelerinden olușmakta, 0-9 puan arasında değișmekte-

dir. 1 puan ve altı inaktif hastalık, 2-4 hafif aktivite, 5-6 orta aktivite, 7-9 ağır 

aktivite olarak kabul edilmektedir. MES 0-3 puan arasında değișmekte, 0-1 puan 

remisyon, 0 puan endoskopik mukozal iyileșme olarak kabul edilmektedir. 

lendirilmesi amacıyla klinik, endoskopik ve histolojik parametreleri içeren Poșit 

hastalık Aktivite indeksi geliștirilmiștir (Tablo 10). Bu skorlama sistemine göre 

total puan > 7 aktif hastalık, endoskopik subskor < 1 ve total skor < 2 remisyon 

olarak kabul edilmektedir.(8)

Crohn Hastalığında Kullanılan İndeksler

Crohn hastalığında en sık kullanılan klinik indeksler; Harvey Bradshaw (HB), Crohn 

hastalığı aktivite indeksi (CDAI), Perianal Crohn hastalığı aktivite indeksi (PCAI), 

endoskopik indeksler; Crohn hastalığı endoskopik șiddet indeksi (CDEIS), Crohn 

hastalığı basit endoskopik skoru (SES-CD) ve rezeksiyonel cerrahiden sonra 

rekürrensin değerlendirilmesi için Rutgeerts skorudur. 

Klinik İndeksler

• Crohn Hastalığı Aktivite İndeksi (CDAI): 7 günlük bir zaman dilimini kapsayan 

günlük sıvı ya da șekilsiz gaita sayısı, günlük karın ağrısının șiddet derecesi, 

hastanın subjektif olarak genel iyilik halinin değerlendirilmesi, komplikasyon 

varlığı, antidiyareik kullanımı, abdominal kitle, Htc düșüșü, kilo kaybı gibi paramet-

releri içermekte ve bulunan değerlerler bir katsayı ile çarpılmaktadır. Total skor 0 

- 600 arasında değișmektedir. Hastalık aktivitesi CDAI < 150 ise remisyon, 150 

- 220 hafif aktivite, 220 - 450 orta, > 450 șiddetli olarak kabul edilmektedir.

• Harvey Bradshaw İndeksi (HBI): hasta bașı değerlendirmeye daha uygun, basit, 

kolay hesaplanabilen, CDAI ile korelasyon gösteren bir indekstir. Ancak perianal 

Crohn hastalığı, fibrostenozan ve fistülizan fenotipleri değerlendirme için yetersiz 

Endoskopik İndeksler

Crohn hastalığında endoskopik indeksler hastalık șiddetinin saptanması yanında, 

rezeksiyon yapılan olgularda hastalığın rekürrensinin tahmin edilmesi amacıyla 

olușturulmuștur. İnflamatuvar aktiviteyi değerlendirmek için CDEIS ve SES-CD 

kullanılırken, postoperatuvar tekrarlamayı öngörmek için Rutgeerts indeksi kullanıl-

maktadır.

• Crohn Hastalığı Basit Endoskopik Skoru (SES-CD): CDEIS göre daha basit 

ve onunla korelasyon gösteren bir sistemdir. CDEIS’e benzer șekilde beș anato-

mik bölgeyi daha iyi tanımlanmıș ülser büyüklüğü, alanı, etkilenen anatomik 

alanı ve darlığa ait özellikleri içerir Tablo 10.(11) Toplam puan 0-60 arasında 

değișmektedir. İnaktif hastalık (remisyon) 0-3, hafif aktivite 4-10, orta aktivite 

11-19, șiddetli aktivite > 20 olarak kabul edilmektedir. SES-CD valide edilmiș 

olmasına rağmen mukozal iyileșmeyi tanımlamamıștır.
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Ülseratif Kolit Olgularında Kullanılan İndeksler

ÜK olgularında inflamatuvar aktiviteyi değerlendirmek için kullanılan indeksler; 

klinik bulgular ve basit laboratuvar parametrelerine dayanan klinik indeksler [ör. 

Truelove Witts, Basit klinik kolit aktivite indeksi (SCCAI) vb], kolonoskopik bulgula-

ra dayanan endoskopik indeksler [Baron indeksi, Rachmilewitz indeksi, Ülseratif 

kolit endoskopik șiddet indeksi (UCEIS), Ülseratif kolit kolonoskopik șiddet indeks 

(UCCEIS) vb] ya da hem klinik hem de endoskopik bulguları içeren kombine 
indeksler [MAYO indeksi, Ülseratif kolit aktivite indeksi (UCAI) vb] olarak 3 guruba 

ayrılabilir.

Klinik İndeksler

• Klinik indeksler içinde en eski ve hala yaygın olarak hasta bașında kullanılan 

indeks Truelove Witts indeksidir.(3) Bu indekse göre hastalık șiddeti hafif, orta 

ve ağır olarak 3’e ayrılmaktadır. Oldukça kaba, yeterli ölçüde dinamik olmayan, 

kantitatif olarak değerlendirme yapılamayan bir indekstir.

• Klinik remisyon; günde 1-2 kez kansız dıșkılama, ateș, tașikardi olmaması, Hb 

ve ESR’nin normal ya da normale dönmekte olması, kilo kazanımı olarak tanım-

lanmıștır.

• Klinik yanıtsızlık ve kötüleșme bireysel açıklamaya bırakılmıștır. Tüm ara olgular 

düzelme olarak değerlendirilmiștir.

• Walmsley ve arkadașları (4) Powel - Tuck indeksinden modifiye ederek hastala-

rın daha çok yașam kalitesini dikkate alan parametrelerin yoğunlukta olduğu 

“Basit Klinik Kolit Aktivite İndeksi (SCCAI)”ini önermișlerdir. SCCAI semp-

tomların ağırlığının toplamda 0-19 arasında sayısal bir değer mevcut olup, <2 

puan remisyon, tedavide total değerde >2 puan azalma cevap olarak kabul 

edilmektedir. 

Endoskopik İndeksler

• Ülseratif kolit tedavisinde son hedef mukozal remisyon olduğu için mukozanın 

endoskopik değerlendirilmesi büyük önem tașımaktadır. 

• Ülseratif Kolit Endoskopik Șiddet İndeksi (UCEIS); Rachmilewitz indeksine 

benzer, ancak valide edilmiș, inflamatuvar aktiviteyi bașarılı olarak değerlendi-

ren, gözlemci farkı minimal olan bir indekstir. Bu indekste vasküler yapılar, 

kanama, erozyon ve ülserler değerlendirmeye alınan parametreler olup total 

skor 0-8 arasında değișmektedir, < 1 remisyon olarak kabul edilir Tablo - 5.(5)

• Total MAYO indeksi ise 0-12 puan arasında değișmekte; 3-5 hafif, 6-10 orta, 

11-12 puan ağır hastalık olarak değerlendirilmektedir.(6) Bazal MAYO skorunda 

> 3 puan veya mutlak rektal kanama skorunun 0-1 olduğu, ya da rektal kanama 

skorunda 1 puanlık düșme ile birlikte total skorda %30 azalma klinik cevap, hiç 

bir parametrenin 1 puanın üzerinde olmadığı, totalde < 2 puan remisyon olarak 

kabul edilmektedir.(7) MAYO indeksinin zayıf yanı valide edilmemesi, klinisyenin 

genel değerlendirmesinde subjektivite olasılığının yüksek olmasıdır.

• Total proktokolektomi + ileal poș anal anastomoz operasyonlarından sonra %50 

olguda olușturulan poșta inflamasyon gelișmektedir. Bu inflamasyonun değer-

kalmaktadır. Harvey Bradshaw indeksi CH ile fonksiyonel barsak hastalığı birlikteliği 

olan tablolarda hastalık aktivitesini olduğundan fazla hesaplanmasına yol açabilir.(9) 

HBI < 3 ise hasta remisyonda, > 8 - 9 ise șiddetli hastalık olarak kabul edilir.

• Perianal Crohn Hastalığı Aktivite İndeksi (PDAI): CDAI ve HBI perianal 

hastalık ve fistüller için yetersiz kaldığı için PDAI geliștirilmiștir. Bu skorlama 

sisteminde; fistülden akıntı, ağrı / aktivitelerde kısıtlaması, cinsel aktivitelerde 

kısıtlama, perianal hastalık tipi, endürasyon derecesi bașlıca değișkenlerdir. Her 

bir parametre 0-4 arasında puanlanmaktadır. Toplam puan 0-20 arasında 

değișir. Yüksek puan daha șiddetli hastalığa ișaret eder Tablo 9.(10)

• Rutgeerts Skoru: rezeksiyonel cerrahi geçiren hastalarda anastomozun ileal 

tarafındaki değișiklerin endoskopik olarak değerlendirerek postoperatuvar 

rekürrens olasılığı tahmin etmek için kullanılmaktadır Tablo 11.(12) Rutgeerts 

indeksi bir aktivite indeksi olarak kullanılmamalıdır. Rutgeerts > i2 olgularda 

postoperatuvar rekürrens olasılığı anlamlı olarak yüksek olduğu için, profilaktik 

tedavi endikasyonu mevcuttur. 

puanlaması olan bu indeks tablo 12’de ve șekil 1’de gösterilmiștir. Her parametre 

disk üzerine ișaretlenir. Disk çember alanı genișledikçe hastalık yükünün arttığı 

kabul edilir.

Hasta Bildirimlerini Dikkate Alan İndeksler

İBH’ı hastanın yașam kalitesini ileri derecede etkileyen kronik inflamatuvar patoloji-

lerdir. İBH olgularında inflamasyonun șiddeti ile orantısız, belirgin bir hastalık 

aktivitesi olamadan bile hasta yakınmaları devam edebilir. Bu nedenle hasta 

yakınmaları merkezli değerlendirme indeksleri “Patient-Reported Outcomes 

measures (PROMs)” geliștirilmiștir. PROMs tanım olarak; direkt olarak hastanın 

sağlık durum hakkında verdiği, klinisyen veya bașka birisinin yorum yapmadığı, 

laboratuvar bulgularının olmadığı, bilgilerdir.(13) PROMs, hasta gözünden tedavinin 

bașarısı ve yașam kalitesindeki değișiklikleri yansıtır. Ülseratif kolit ve Crohn hasta-

lığı için hastalık aktivitesini değerlendirmek için 2 parametreli PRO geliștirilmiștir. 

UC-PRO2; dıșkı sıklığı ve kanlı dıșkılama, CD-PRO2 ise karın ağrısı ve dıșkı sıklığını 

dikkate almaktadır. PRO3’de ise yukarıdaki parametrelere genel iyilik hali 

eklenmiștir.(14)

İBH’nın tedavisinde diğer bir amaç da; bireyin eğitim, kariyer, iș, aile ve sosyal 

yașamında en az etkilenerek normal yașamına dönmesini sağlamaktır. 2017 yılında 

Ghosh ve arkadașları(15) hastanın fiziksel ve psikolojik olarak genel iyilik halini, 

üreticiliğini, mental durumunun, günlük yașamla ilgili aktivitelerini daha öne çıkaran 

bir disabilite indeksi (IBD - DISK) olușturmușlardır. 10 parametreli 0 -10’a kadar 

Tablo 3. Truelove Witts İndeksi(3)

Günlük dıșkılama
Nabız
Ateș
Hb
Sedimentasyon hızı

Hafif
< 4
< 90 /dk
< 37.5 °C
> 11.5 g/dL
< 20 mm/saat

Orta
≥ 4
≤ 90 /dk
≤ 37.8 °C
≥10.5 g/dL
≤ 30 mm/saat

Ağır
> 6
> 90 / dk
> 37.8 °C
< 10.5 g/dL
> 30 mm/saat
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Giriș
İnflamatuvar Barsak Hastalığı (İBH)olgularında; hastalığın davranıșı, inflamatuvar 

aktivitesi ve intestinal sisteme yansımasının sağlıklı olarak değerlendirilmesi için 

objektif parametreleri içeren sınıflandırmalara gereksinim vardır. Klinikte ideal 

sınıflandırmaların ve aktivite indekslerinin; basit (hantal olmayan, hasta bașında 

hesaplanabilir, optimal parametre içeren vb), objektif (gözlemci farkı olmayan vb), 

tekrarlanabilir ve dinamik olması gerekmektedir. 

İBH’nin Güncel Sınıflaması
İBH yönetiminin ilk așamasında; ÜK için anatomik yerleșim ve aktivite șiddetini, 

CH için ise bașlangıç yașı, hastalık davranıșı ve anatomik yerleșimi dikkate alan 

erișkinlerde Montreal ve pediatrik hasta gurubu için geliștirilmiș olan Paris sınıfla-

ması yaygın olarak kullanılmaktadır.(1,2) 

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığında Güncel Pratikte
En Sık Kullanılan Aktivite İndeksleri
İBH’ında inflamatuvar aktivite indeksleri; inflamasyonun șiddetini objektif olarak 

değerlendirerek, tedavi planlaması yapmak, tedavi hedeflerine ulașıp ulașılamadı-

ğı saptamak amacıyla geliștirilip, güncellenmektedir. 

Kombine İndeksler

• Kombine indeksler tek bașına klinik bulguların veya endoskopik bulguların 

aktiviteyi değerlendirmede yetersiz kalacağı düșüncesiyle her iki indekste yer 

alan parametrelerin birlikte kullanılmasıyla geliștirilmiștir.

• MAYO İndeksi: Total MAYO indeksi, MAYO klinik subskoru ve MAYO endoskopik 

subskorundan (MES) olușmaktadır. 

• Bu subskorlar ayrı ayrı da kullanabilirse de, güncel pratikte MES daha yaygın 

olarak kullanılmaktadır. MES; dıșkılama sıklığı, rektal kanama, klinisyenin genel 

değerlendirmesi parametrelerinden olușmakta, 0-9 puan arasında değișmekte-

dir. 1 puan ve altı inaktif hastalık, 2-4 hafif aktivite, 5-6 orta aktivite, 7-9 ağır 

aktivite olarak kabul edilmektedir. MES 0-3 puan arasında değișmekte, 0-1 puan 

remisyon, 0 puan endoskopik mukozal iyileșme olarak kabul edilmektedir. 

lendirilmesi amacıyla klinik, endoskopik ve histolojik parametreleri içeren Poșit 

hastalık Aktivite indeksi geliștirilmiștir (Tablo 10). Bu skorlama sistemine göre 

total puan > 7 aktif hastalık, endoskopik subskor < 1 ve total skor < 2 remisyon 

olarak kabul edilmektedir.(8)

Crohn Hastalığında Kullanılan İndeksler

Crohn hastalığında en sık kullanılan klinik indeksler; Harvey Bradshaw (HB), Crohn 

hastalığı aktivite indeksi (CDAI), Perianal Crohn hastalığı aktivite indeksi (PCAI), 

endoskopik indeksler; Crohn hastalığı endoskopik șiddet indeksi (CDEIS), Crohn 

hastalığı basit endoskopik skoru (SES-CD) ve rezeksiyonel cerrahiden sonra 

rekürrensin değerlendirilmesi için Rutgeerts skorudur. 

Klinik İndeksler

• Crohn Hastalığı Aktivite İndeksi (CDAI): 7 günlük bir zaman dilimini kapsayan 

günlük sıvı ya da șekilsiz gaita sayısı, günlük karın ağrısının șiddet derecesi, 

hastanın subjektif olarak genel iyilik halinin değerlendirilmesi, komplikasyon 

varlığı, antidiyareik kullanımı, abdominal kitle, Htc düșüșü, kilo kaybı gibi paramet-

releri içermekte ve bulunan değerlerler bir katsayı ile çarpılmaktadır. Total skor 0 

- 600 arasında değișmektedir. Hastalık aktivitesi CDAI < 150 ise remisyon, 150 

- 220 hafif aktivite, 220 - 450 orta, > 450 șiddetli olarak kabul edilmektedir.

• Harvey Bradshaw İndeksi (HBI): hasta bașı değerlendirmeye daha uygun, basit, 

kolay hesaplanabilen, CDAI ile korelasyon gösteren bir indekstir. Ancak perianal 

Crohn hastalığı, fibrostenozan ve fistülizan fenotipleri değerlendirme için yetersiz 

Endoskopik İndeksler

Crohn hastalığında endoskopik indeksler hastalık șiddetinin saptanması yanında, 

rezeksiyon yapılan olgularda hastalığın rekürrensinin tahmin edilmesi amacıyla 

olușturulmuștur. İnflamatuvar aktiviteyi değerlendirmek için CDEIS ve SES-CD 

kullanılırken, postoperatuvar tekrarlamayı öngörmek için Rutgeerts indeksi kullanıl-

maktadır.

• Crohn Hastalığı Basit Endoskopik Skoru (SES-CD): CDEIS göre daha basit 

ve onunla korelasyon gösteren bir sistemdir. CDEIS’e benzer șekilde beș anato-

mik bölgeyi daha iyi tanımlanmıș ülser büyüklüğü, alanı, etkilenen anatomik 

alanı ve darlığa ait özellikleri içerir Tablo 10.(11) Toplam puan 0-60 arasında 

değișmektedir. İnaktif hastalık (remisyon) 0-3, hafif aktivite 4-10, orta aktivite 

11-19, șiddetli aktivite > 20 olarak kabul edilmektedir. SES-CD valide edilmiș 

olmasına rağmen mukozal iyileșmeyi tanımlamamıștır.

Ülseratif Kolit Olgularında Kullanılan İndeksler

ÜK olgularında inflamatuvar aktiviteyi değerlendirmek için kullanılan indeksler; 

klinik bulgular ve basit laboratuvar parametrelerine dayanan klinik indeksler [ör. 

Truelove Witts, Basit klinik kolit aktivite indeksi (SCCAI) vb], kolonoskopik bulgula-

ra dayanan endoskopik indeksler [Baron indeksi, Rachmilewitz indeksi, Ülseratif 

kolit endoskopik șiddet indeksi (UCEIS), Ülseratif kolit kolonoskopik șiddet indeks 

(UCCEIS) vb] ya da hem klinik hem de endoskopik bulguları içeren kombine 
indeksler [MAYO indeksi, Ülseratif kolit aktivite indeksi (UCAI) vb] olarak 3 guruba 

ayrılabilir.

Klinik İndeksler

• Klinik indeksler içinde en eski ve hala yaygın olarak hasta bașında kullanılan 

indeks Truelove Witts indeksidir.(3) Bu indekse göre hastalık șiddeti hafif, orta 

ve ağır olarak 3’e ayrılmaktadır. Oldukça kaba, yeterli ölçüde dinamik olmayan, 

kantitatif olarak değerlendirme yapılamayan bir indekstir.

• Klinik remisyon; günde 1-2 kez kansız dıșkılama, ateș, tașikardi olmaması, Hb 

ve ESR’nin normal ya da normale dönmekte olması, kilo kazanımı olarak tanım-

lanmıștır.

• Klinik yanıtsızlık ve kötüleșme bireysel açıklamaya bırakılmıștır. Tüm ara olgular 

düzelme olarak değerlendirilmiștir.

• Walmsley ve arkadașları (4) Powel - Tuck indeksinden modifiye ederek hastala-

rın daha çok yașam kalitesini dikkate alan parametrelerin yoğunlukta olduğu 

“Basit Klinik Kolit Aktivite İndeksi (SCCAI)”ini önermișlerdir. SCCAI semp-

tomların ağırlığının toplamda 0-19 arasında sayısal bir değer mevcut olup, <2 

puan remisyon, tedavide total değerde >2 puan azalma cevap olarak kabul 

edilmektedir. 
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Endoskopik İndeksler

• Ülseratif kolit tedavisinde son hedef mukozal remisyon olduğu için mukozanın 

endoskopik değerlendirilmesi büyük önem tașımaktadır. 

• Ülseratif Kolit Endoskopik Șiddet İndeksi (UCEIS); Rachmilewitz indeksine 

benzer, ancak valide edilmiș, inflamatuvar aktiviteyi bașarılı olarak değerlendi-

ren, gözlemci farkı minimal olan bir indekstir. Bu indekste vasküler yapılar, 

kanama, erozyon ve ülserler değerlendirmeye alınan parametreler olup total 

skor 0-8 arasında değișmektedir, < 1 remisyon olarak kabul edilir Tablo - 5.(5)

• Total MAYO indeksi ise 0-12 puan arasında değișmekte; 3-5 hafif, 6-10 orta, 

11-12 puan ağır hastalık olarak değerlendirilmektedir.(6) Bazal MAYO skorunda 

> 3 puan veya mutlak rektal kanama skorunun 0-1 olduğu, ya da rektal kanama 

skorunda 1 puanlık düșme ile birlikte total skorda %30 azalma klinik cevap, hiç 

bir parametrenin 1 puanın üzerinde olmadığı, totalde < 2 puan remisyon olarak 

kabul edilmektedir.(7) MAYO indeksinin zayıf yanı valide edilmemesi, klinisyenin 

genel değerlendirmesinde subjektivite olasılığının yüksek olmasıdır.

• Total proktokolektomi + ileal poș anal anastomoz operasyonlarından sonra %50 

olguda olușturulan poșta inflamasyon gelișmektedir. Bu inflamasyonun değer-

kalmaktadır. Harvey Bradshaw indeksi CH ile fonksiyonel barsak hastalığı birlikteliği 

olan tablolarda hastalık aktivitesini olduğundan fazla hesaplanmasına yol açabilir.(9) 

HBI < 3 ise hasta remisyonda, > 8 - 9 ise șiddetli hastalık olarak kabul edilir.

• Perianal Crohn Hastalığı Aktivite İndeksi (PDAI): CDAI ve HBI perianal 

hastalık ve fistüller için yetersiz kaldığı için PDAI geliștirilmiștir. Bu skorlama 

sisteminde; fistülden akıntı, ağrı / aktivitelerde kısıtlaması, cinsel aktivitelerde 

kısıtlama, perianal hastalık tipi, endürasyon derecesi bașlıca değișkenlerdir. Her 

bir parametre 0-4 arasında puanlanmaktadır. Toplam puan 0-20 arasında 

değișir. Yüksek puan daha șiddetli hastalığa ișaret eder Tablo 9.(10)

• Rutgeerts Skoru: rezeksiyonel cerrahi geçiren hastalarda anastomozun ileal 

tarafındaki değișiklerin endoskopik olarak değerlendirerek postoperatuvar 

rekürrens olasılığı tahmin etmek için kullanılmaktadır Tablo 11.(12) Rutgeerts 

indeksi bir aktivite indeksi olarak kullanılmamalıdır. Rutgeerts > i2 olgularda 

postoperatuvar rekürrens olasılığı anlamlı olarak yüksek olduğu için, profilaktik 

tedavi endikasyonu mevcuttur. 

puanlaması olan bu indeks tablo 12’de ve șekil 1’de gösterilmiștir. Her parametre 

disk üzerine ișaretlenir. Disk çember alanı genișledikçe hastalık yükünün arttığı 

kabul edilir.

Hasta Bildirimlerini Dikkate Alan İndeksler

İBH’ı hastanın yașam kalitesini ileri derecede etkileyen kronik inflamatuvar patoloji-

lerdir. İBH olgularında inflamasyonun șiddeti ile orantısız, belirgin bir hastalık 

aktivitesi olamadan bile hasta yakınmaları devam edebilir. Bu nedenle hasta 

yakınmaları merkezli değerlendirme indeksleri “Patient-Reported Outcomes 

measures (PROMs)” geliștirilmiștir. PROMs tanım olarak; direkt olarak hastanın 

sağlık durum hakkında verdiği, klinisyen veya bașka birisinin yorum yapmadığı, 

laboratuvar bulgularının olmadığı, bilgilerdir.(13) PROMs, hasta gözünden tedavinin 

bașarısı ve yașam kalitesindeki değișiklikleri yansıtır. Ülseratif kolit ve Crohn hasta-

lığı için hastalık aktivitesini değerlendirmek için 2 parametreli PRO geliștirilmiștir. 

UC-PRO2; dıșkı sıklığı ve kanlı dıșkılama, CD-PRO2 ise karın ağrısı ve dıșkı sıklığını 

dikkate almaktadır. PRO3’de ise yukarıdaki parametrelere genel iyilik hali 

eklenmiștir.(14)

İBH’nın tedavisinde diğer bir amaç da; bireyin eğitim, kariyer, iș, aile ve sosyal 

yașamında en az etkilenerek normal yașamına dönmesini sağlamaktır. 2017 yılında 

Ghosh ve arkadașları(15) hastanın fiziksel ve psikolojik olarak genel iyilik halini, 

üreticiliğini, mental durumunun, günlük yașamla ilgili aktivitelerini daha öne çıkaran 

bir disabilite indeksi (IBD - DISK) olușturmușlardır. 10 parametreli 0 -10’a kadar 

Tablo 4. Basit Klinik Kolit Aktivite İndeksi (SCCAI) (4)

Semptom Skor
Dıșkılama sıklığı
 1-3 0
 4-6 1
 7-9 2
 > 9 3
Gece dıșkılama
 1-3 1
 4-6 2
Dıșkılama esnasında urgency
 sıkıșarak 1
 hemen 2
 inkontinans 3
Dıșkıda kan
 eser 1
 arada sırada 2
 genellikle belirgin 3
Genel iyilik hali
 çok iyi 0
 ortalamanın hafif altı 1
 kötü 2
 çok kötü 3
 korkunç 4
Ekstrakolonik bulgular Her bir ekstraintestinal
  manifestasyona 1 puan
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aktivitesi ve intestinal sisteme yansımasının sağlıklı olarak değerlendirilmesi için 

objektif parametreleri içeren sınıflandırmalara gereksinim vardır. Klinikte ideal 

sınıflandırmaların ve aktivite indekslerinin; basit (hantal olmayan, hasta bașında 

hesaplanabilir, optimal parametre içeren vb), objektif (gözlemci farkı olmayan vb), 

tekrarlanabilir ve dinamik olması gerekmektedir. 

İBH’nin Güncel Sınıflaması
İBH yönetiminin ilk așamasında; ÜK için anatomik yerleșim ve aktivite șiddetini, 

CH için ise bașlangıç yașı, hastalık davranıșı ve anatomik yerleșimi dikkate alan 

erișkinlerde Montreal ve pediatrik hasta gurubu için geliștirilmiș olan Paris sınıfla-

ması yaygın olarak kullanılmaktadır.(1,2) 

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığında Güncel Pratikte
En Sık Kullanılan Aktivite İndeksleri
İBH’ında inflamatuvar aktivite indeksleri; inflamasyonun șiddetini objektif olarak 

değerlendirerek, tedavi planlaması yapmak, tedavi hedeflerine ulașıp ulașılamadı-

ğı saptamak amacıyla geliștirilip, güncellenmektedir. 

İBH’NIN KLİNİK - ENDOSKOPİK SINIFLAMASI
VE AKTİVİTE İNDEKSLERİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 202668

Kombine İndeksler

• Kombine indeksler tek bașına klinik bulguların veya endoskopik bulguların 

aktiviteyi değerlendirmede yetersiz kalacağı düșüncesiyle her iki indekste yer 

alan parametrelerin birlikte kullanılmasıyla geliștirilmiștir.

• MAYO İndeksi: Total MAYO indeksi, MAYO klinik subskoru ve MAYO endoskopik 

subskorundan (MES) olușmaktadır. 

• Bu subskorlar ayrı ayrı da kullanabilirse de, güncel pratikte MES daha yaygın 

olarak kullanılmaktadır. MES; dıșkılama sıklığı, rektal kanama, klinisyenin genel 

değerlendirmesi parametrelerinden olușmakta, 0-9 puan arasında değișmekte-

dir. 1 puan ve altı inaktif hastalık, 2-4 hafif aktivite, 5-6 orta aktivite, 7-9 ağır 

aktivite olarak kabul edilmektedir. MES 0-3 puan arasında değișmekte, 0-1 puan 

remisyon, 0 puan endoskopik mukozal iyileșme olarak kabul edilmektedir. 

lendirilmesi amacıyla klinik, endoskopik ve histolojik parametreleri içeren Poșit 

hastalık Aktivite indeksi geliștirilmiștir (Tablo 10). Bu skorlama sistemine göre 

total puan > 7 aktif hastalık, endoskopik subskor < 1 ve total skor < 2 remisyon 

olarak kabul edilmektedir.(8)

Crohn Hastalığında Kullanılan İndeksler

Crohn hastalığında en sık kullanılan klinik indeksler; Harvey Bradshaw (HB), Crohn 

hastalığı aktivite indeksi (CDAI), Perianal Crohn hastalığı aktivite indeksi (PCAI), 

endoskopik indeksler; Crohn hastalığı endoskopik șiddet indeksi (CDEIS), Crohn 

hastalığı basit endoskopik skoru (SES-CD) ve rezeksiyonel cerrahiden sonra 

rekürrensin değerlendirilmesi için Rutgeerts skorudur. 

Klinik İndeksler

• Crohn Hastalığı Aktivite İndeksi (CDAI): 7 günlük bir zaman dilimini kapsayan 

günlük sıvı ya da șekilsiz gaita sayısı, günlük karın ağrısının șiddet derecesi, 

hastanın subjektif olarak genel iyilik halinin değerlendirilmesi, komplikasyon 

varlığı, antidiyareik kullanımı, abdominal kitle, Htc düșüșü, kilo kaybı gibi paramet-

releri içermekte ve bulunan değerlerler bir katsayı ile çarpılmaktadır. Total skor 0 

- 600 arasında değișmektedir. Hastalık aktivitesi CDAI < 150 ise remisyon, 150 

- 220 hafif aktivite, 220 - 450 orta, > 450 șiddetli olarak kabul edilmektedir.

• Harvey Bradshaw İndeksi (HBI): hasta bașı değerlendirmeye daha uygun, basit, 

kolay hesaplanabilen, CDAI ile korelasyon gösteren bir indekstir. Ancak perianal 

Crohn hastalığı, fibrostenozan ve fistülizan fenotipleri değerlendirme için yetersiz 

Endoskopik İndeksler

Crohn hastalığında endoskopik indeksler hastalık șiddetinin saptanması yanında, 

rezeksiyon yapılan olgularda hastalığın rekürrensinin tahmin edilmesi amacıyla 

olușturulmuștur. İnflamatuvar aktiviteyi değerlendirmek için CDEIS ve SES-CD 

kullanılırken, postoperatuvar tekrarlamayı öngörmek için Rutgeerts indeksi kullanıl-

maktadır.

• Crohn Hastalığı Basit Endoskopik Skoru (SES-CD): CDEIS göre daha basit 

ve onunla korelasyon gösteren bir sistemdir. CDEIS’e benzer șekilde beș anato-

mik bölgeyi daha iyi tanımlanmıș ülser büyüklüğü, alanı, etkilenen anatomik 

alanı ve darlığa ait özellikleri içerir Tablo 10.(11) Toplam puan 0-60 arasında 

değișmektedir. İnaktif hastalık (remisyon) 0-3, hafif aktivite 4-10, orta aktivite 

11-19, șiddetli aktivite > 20 olarak kabul edilmektedir. SES-CD valide edilmiș 

olmasına rağmen mukozal iyileșmeyi tanımlamamıștır.

Ülseratif Kolit Olgularında Kullanılan İndeksler

ÜK olgularında inflamatuvar aktiviteyi değerlendirmek için kullanılan indeksler; 

klinik bulgular ve basit laboratuvar parametrelerine dayanan klinik indeksler [ör. 

Truelove Witts, Basit klinik kolit aktivite indeksi (SCCAI) vb], kolonoskopik bulgula-

ra dayanan endoskopik indeksler [Baron indeksi, Rachmilewitz indeksi, Ülseratif 

kolit endoskopik șiddet indeksi (UCEIS), Ülseratif kolit kolonoskopik șiddet indeks 

(UCCEIS) vb] ya da hem klinik hem de endoskopik bulguları içeren kombine 
indeksler [MAYO indeksi, Ülseratif kolit aktivite indeksi (UCAI) vb] olarak 3 guruba 

ayrılabilir.

Klinik İndeksler

• Klinik indeksler içinde en eski ve hala yaygın olarak hasta bașında kullanılan 

indeks Truelove Witts indeksidir.(3) Bu indekse göre hastalık șiddeti hafif, orta 

ve ağır olarak 3’e ayrılmaktadır. Oldukça kaba, yeterli ölçüde dinamik olmayan, 

kantitatif olarak değerlendirme yapılamayan bir indekstir.

• Klinik remisyon; günde 1-2 kez kansız dıșkılama, ateș, tașikardi olmaması, Hb 

ve ESR’nin normal ya da normale dönmekte olması, kilo kazanımı olarak tanım-

lanmıștır.

• Klinik yanıtsızlık ve kötüleșme bireysel açıklamaya bırakılmıștır. Tüm ara olgular 

düzelme olarak değerlendirilmiștir.

• Walmsley ve arkadașları (4) Powel - Tuck indeksinden modifiye ederek hastala-

rın daha çok yașam kalitesini dikkate alan parametrelerin yoğunlukta olduğu 

“Basit Klinik Kolit Aktivite İndeksi (SCCAI)”ini önermișlerdir. SCCAI semp-

tomların ağırlığının toplamda 0-19 arasında sayısal bir değer mevcut olup, <2 

puan remisyon, tedavide total değerde >2 puan azalma cevap olarak kabul 

edilmektedir. 

Endoskopik İndeksler

• Ülseratif kolit tedavisinde son hedef mukozal remisyon olduğu için mukozanın 

endoskopik değerlendirilmesi büyük önem tașımaktadır. 

• Ülseratif Kolit Endoskopik Șiddet İndeksi (UCEIS); Rachmilewitz indeksine 

benzer, ancak valide edilmiș, inflamatuvar aktiviteyi bașarılı olarak değerlendi-

ren, gözlemci farkı minimal olan bir indekstir. Bu indekste vasküler yapılar, 

kanama, erozyon ve ülserler değerlendirmeye alınan parametreler olup total 

skor 0-8 arasında değișmektedir, < 1 remisyon olarak kabul edilir Tablo - 5.(5)

• Total MAYO indeksi ise 0-12 puan arasında değișmekte; 3-5 hafif, 6-10 orta, 

11-12 puan ağır hastalık olarak değerlendirilmektedir.(6) Bazal MAYO skorunda 

> 3 puan veya mutlak rektal kanama skorunun 0-1 olduğu, ya da rektal kanama 

skorunda 1 puanlık düșme ile birlikte total skorda %30 azalma klinik cevap, hiç 

bir parametrenin 1 puanın üzerinde olmadığı, totalde < 2 puan remisyon olarak 

kabul edilmektedir.(7) MAYO indeksinin zayıf yanı valide edilmemesi, klinisyenin 

genel değerlendirmesinde subjektivite olasılığının yüksek olmasıdır.

• Total proktokolektomi + ileal poș anal anastomoz operasyonlarından sonra %50 

olguda olușturulan poșta inflamasyon gelișmektedir. Bu inflamasyonun değer-

kalmaktadır. Harvey Bradshaw indeksi CH ile fonksiyonel barsak hastalığı birlikteliği 

olan tablolarda hastalık aktivitesini olduğundan fazla hesaplanmasına yol açabilir.(9) 

HBI < 3 ise hasta remisyonda, > 8 - 9 ise șiddetli hastalık olarak kabul edilir.

• Perianal Crohn Hastalığı Aktivite İndeksi (PDAI): CDAI ve HBI perianal 

hastalık ve fistüller için yetersiz kaldığı için PDAI geliștirilmiștir. Bu skorlama 

sisteminde; fistülden akıntı, ağrı / aktivitelerde kısıtlaması, cinsel aktivitelerde 

kısıtlama, perianal hastalık tipi, endürasyon derecesi bașlıca değișkenlerdir. Her 

bir parametre 0-4 arasında puanlanmaktadır. Toplam puan 0-20 arasında 

değișir. Yüksek puan daha șiddetli hastalığa ișaret eder Tablo 9.(10)

• Rutgeerts Skoru: rezeksiyonel cerrahi geçiren hastalarda anastomozun ileal 

tarafındaki değișiklerin endoskopik olarak değerlendirerek postoperatuvar 

rekürrens olasılığı tahmin etmek için kullanılmaktadır Tablo 11.(12) Rutgeerts 

indeksi bir aktivite indeksi olarak kullanılmamalıdır. Rutgeerts > i2 olgularda 

postoperatuvar rekürrens olasılığı anlamlı olarak yüksek olduğu için, profilaktik 

tedavi endikasyonu mevcuttur. 

puanlaması olan bu indeks tablo 12’de ve șekil 1’de gösterilmiștir. Her parametre 

disk üzerine ișaretlenir. Disk çember alanı genișledikçe hastalık yükünün arttığı 

kabul edilir.

Hasta Bildirimlerini Dikkate Alan İndeksler

İBH’ı hastanın yașam kalitesini ileri derecede etkileyen kronik inflamatuvar patoloji-

lerdir. İBH olgularında inflamasyonun șiddeti ile orantısız, belirgin bir hastalık 

aktivitesi olamadan bile hasta yakınmaları devam edebilir. Bu nedenle hasta 

yakınmaları merkezli değerlendirme indeksleri “Patient-Reported Outcomes 

measures (PROMs)” geliștirilmiștir. PROMs tanım olarak; direkt olarak hastanın 

sağlık durum hakkında verdiği, klinisyen veya bașka birisinin yorum yapmadığı, 

laboratuvar bulgularının olmadığı, bilgilerdir.(13) PROMs, hasta gözünden tedavinin 

bașarısı ve yașam kalitesindeki değișiklikleri yansıtır. Ülseratif kolit ve Crohn hasta-

lığı için hastalık aktivitesini değerlendirmek için 2 parametreli PRO geliștirilmiștir. 

UC-PRO2; dıșkı sıklığı ve kanlı dıșkılama, CD-PRO2 ise karın ağrısı ve dıșkı sıklığını 

dikkate almaktadır. PRO3’de ise yukarıdaki parametrelere genel iyilik hali 

eklenmiștir.(14)

İBH’nın tedavisinde diğer bir amaç da; bireyin eğitim, kariyer, iș, aile ve sosyal 

yașamında en az etkilenerek normal yașamına dönmesini sağlamaktır. 2017 yılında 

Ghosh ve arkadașları(15) hastanın fiziksel ve psikolojik olarak genel iyilik halini, 

üreticiliğini, mental durumunun, günlük yașamla ilgili aktivitelerini daha öne çıkaran 

bir disabilite indeksi (IBD - DISK) olușturmușlardır. 10 parametreli 0 -10’a kadar 

Tablo 5. Ülseratif Kolit Endoskopik Șiddet İndeksi (UCEIS) (5)

Parametre
(en șiddetli lezyon)
Vasküler patern

Kanama

Erozyon ve ülser

Açıklama
0 Normal, net bir șekülde izlenen vasküler yapılar
1 Vasküler yapıların yamalı olarak kaybı
2 Vasküler yapıların tamamen kaybı
0 Görünen kan yok
1 Mukoza yüzeyinde yıkanabilen pıhtılașmıș
 kan lekeleri veya çizgileri
2 Lümende bir miktar serbest sıvı kan
3 Lümende açık kan veya yıkama sonrasında
 mukozadan gözle görülür sızıntı veya hemorajik
 mukozadan gözle görülür sızıntı
0 Normal mukoza gözle görünür ülser veya
 erozyon yok
1 Mukozada < 5 mm’den küçük, beyaz veya
 sarı düz kenarlı defektler
2 Erozyonlarla kıyaslandığında yüzeyel olmasına
 rağmen daha büyük (> 5 mm), üzeri fibrin kaplı
 mukozal defektler
3 Kenarları hafifçe kalkık mukozada daha derin
 defektler.
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aktivitesi ve intestinal sisteme yansımasının sağlıklı olarak değerlendirilmesi için 

objektif parametreleri içeren sınıflandırmalara gereksinim vardır. Klinikte ideal 

sınıflandırmaların ve aktivite indekslerinin; basit (hantal olmayan, hasta bașında 

hesaplanabilir, optimal parametre içeren vb), objektif (gözlemci farkı olmayan vb), 

tekrarlanabilir ve dinamik olması gerekmektedir. 

İBH’nin Güncel Sınıflaması
İBH yönetiminin ilk așamasında; ÜK için anatomik yerleșim ve aktivite șiddetini, 

CH için ise bașlangıç yașı, hastalık davranıșı ve anatomik yerleșimi dikkate alan 

erișkinlerde Montreal ve pediatrik hasta gurubu için geliștirilmiș olan Paris sınıfla-

ması yaygın olarak kullanılmaktadır.(1,2) 

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığında Güncel Pratikte
En Sık Kullanılan Aktivite İndeksleri
İBH’ında inflamatuvar aktivite indeksleri; inflamasyonun șiddetini objektif olarak 

değerlendirerek, tedavi planlaması yapmak, tedavi hedeflerine ulașıp ulașılamadı-

ğı saptamak amacıyla geliștirilip, güncellenmektedir. 

Kombine İndeksler

• Kombine indeksler tek bașına klinik bulguların veya endoskopik bulguların 

aktiviteyi değerlendirmede yetersiz kalacağı düșüncesiyle her iki indekste yer 

alan parametrelerin birlikte kullanılmasıyla geliștirilmiștir.

• MAYO İndeksi: Total MAYO indeksi, MAYO klinik subskoru ve MAYO endoskopik 

subskorundan (MES) olușmaktadır. 

• Bu subskorlar ayrı ayrı da kullanabilirse de, güncel pratikte MES daha yaygın 

olarak kullanılmaktadır. MES; dıșkılama sıklığı, rektal kanama, klinisyenin genel 

değerlendirmesi parametrelerinden olușmakta, 0-9 puan arasında değișmekte-

dir. 1 puan ve altı inaktif hastalık, 2-4 hafif aktivite, 5-6 orta aktivite, 7-9 ağır 

aktivite olarak kabul edilmektedir. MES 0-3 puan arasında değișmekte, 0-1 puan 

remisyon, 0 puan endoskopik mukozal iyileșme olarak kabul edilmektedir. 

lendirilmesi amacıyla klinik, endoskopik ve histolojik parametreleri içeren Poșit 

hastalık Aktivite indeksi geliștirilmiștir (Tablo 10). Bu skorlama sistemine göre 

total puan > 7 aktif hastalık, endoskopik subskor < 1 ve total skor < 2 remisyon 

olarak kabul edilmektedir.(8)

Crohn Hastalığında Kullanılan İndeksler

Crohn hastalığında en sık kullanılan klinik indeksler; Harvey Bradshaw (HB), Crohn 

hastalığı aktivite indeksi (CDAI), Perianal Crohn hastalığı aktivite indeksi (PCAI), 

endoskopik indeksler; Crohn hastalığı endoskopik șiddet indeksi (CDEIS), Crohn 

hastalığı basit endoskopik skoru (SES-CD) ve rezeksiyonel cerrahiden sonra 

rekürrensin değerlendirilmesi için Rutgeerts skorudur. 

Klinik İndeksler

• Crohn Hastalığı Aktivite İndeksi (CDAI): 7 günlük bir zaman dilimini kapsayan 

günlük sıvı ya da șekilsiz gaita sayısı, günlük karın ağrısının șiddet derecesi, 

hastanın subjektif olarak genel iyilik halinin değerlendirilmesi, komplikasyon 

varlığı, antidiyareik kullanımı, abdominal kitle, Htc düșüșü, kilo kaybı gibi paramet-

releri içermekte ve bulunan değerlerler bir katsayı ile çarpılmaktadır. Total skor 0 

- 600 arasında değișmektedir. Hastalık aktivitesi CDAI < 150 ise remisyon, 150 

- 220 hafif aktivite, 220 - 450 orta, > 450 șiddetli olarak kabul edilmektedir.

• Harvey Bradshaw İndeksi (HBI): hasta bașı değerlendirmeye daha uygun, basit, 

kolay hesaplanabilen, CDAI ile korelasyon gösteren bir indekstir. Ancak perianal 

Crohn hastalığı, fibrostenozan ve fistülizan fenotipleri değerlendirme için yetersiz 

Endoskopik İndeksler

Crohn hastalığında endoskopik indeksler hastalık șiddetinin saptanması yanında, 

rezeksiyon yapılan olgularda hastalığın rekürrensinin tahmin edilmesi amacıyla 

olușturulmuștur. İnflamatuvar aktiviteyi değerlendirmek için CDEIS ve SES-CD 

kullanılırken, postoperatuvar tekrarlamayı öngörmek için Rutgeerts indeksi kullanıl-

maktadır.

• Crohn Hastalığı Basit Endoskopik Skoru (SES-CD): CDEIS göre daha basit 

ve onunla korelasyon gösteren bir sistemdir. CDEIS’e benzer șekilde beș anato-

mik bölgeyi daha iyi tanımlanmıș ülser büyüklüğü, alanı, etkilenen anatomik 

alanı ve darlığa ait özellikleri içerir Tablo 10.(11) Toplam puan 0-60 arasında 

değișmektedir. İnaktif hastalık (remisyon) 0-3, hafif aktivite 4-10, orta aktivite 

11-19, șiddetli aktivite > 20 olarak kabul edilmektedir. SES-CD valide edilmiș 

olmasına rağmen mukozal iyileșmeyi tanımlamamıștır.

Ülseratif Kolit Olgularında Kullanılan İndeksler

ÜK olgularında inflamatuvar aktiviteyi değerlendirmek için kullanılan indeksler; 

klinik bulgular ve basit laboratuvar parametrelerine dayanan klinik indeksler [ör. 

Truelove Witts, Basit klinik kolit aktivite indeksi (SCCAI) vb], kolonoskopik bulgula-

ra dayanan endoskopik indeksler [Baron indeksi, Rachmilewitz indeksi, Ülseratif 

kolit endoskopik șiddet indeksi (UCEIS), Ülseratif kolit kolonoskopik șiddet indeks 

(UCCEIS) vb] ya da hem klinik hem de endoskopik bulguları içeren kombine 
indeksler [MAYO indeksi, Ülseratif kolit aktivite indeksi (UCAI) vb] olarak 3 guruba 

ayrılabilir.

Klinik İndeksler

• Klinik indeksler içinde en eski ve hala yaygın olarak hasta bașında kullanılan 

indeks Truelove Witts indeksidir.(3) Bu indekse göre hastalık șiddeti hafif, orta 

ve ağır olarak 3’e ayrılmaktadır. Oldukça kaba, yeterli ölçüde dinamik olmayan, 

kantitatif olarak değerlendirme yapılamayan bir indekstir.

• Klinik remisyon; günde 1-2 kez kansız dıșkılama, ateș, tașikardi olmaması, Hb 

ve ESR’nin normal ya da normale dönmekte olması, kilo kazanımı olarak tanım-

lanmıștır.

• Klinik yanıtsızlık ve kötüleșme bireysel açıklamaya bırakılmıștır. Tüm ara olgular 

düzelme olarak değerlendirilmiștir.

• Walmsley ve arkadașları (4) Powel - Tuck indeksinden modifiye ederek hastala-

rın daha çok yașam kalitesini dikkate alan parametrelerin yoğunlukta olduğu 

“Basit Klinik Kolit Aktivite İndeksi (SCCAI)”ini önermișlerdir. SCCAI semp-

tomların ağırlığının toplamda 0-19 arasında sayısal bir değer mevcut olup, <2 

puan remisyon, tedavide total değerde >2 puan azalma cevap olarak kabul 

edilmektedir. 

Endoskopik İndeksler

• Ülseratif kolit tedavisinde son hedef mukozal remisyon olduğu için mukozanın 

endoskopik değerlendirilmesi büyük önem tașımaktadır. 

• Ülseratif Kolit Endoskopik Șiddet İndeksi (UCEIS); Rachmilewitz indeksine 

benzer, ancak valide edilmiș, inflamatuvar aktiviteyi bașarılı olarak değerlendi-

ren, gözlemci farkı minimal olan bir indekstir. Bu indekste vasküler yapılar, 

kanama, erozyon ve ülserler değerlendirmeye alınan parametreler olup total 

skor 0-8 arasında değișmektedir, < 1 remisyon olarak kabul edilir Tablo - 5.(5)
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• Total MAYO indeksi ise 0-12 puan arasında değișmekte; 3-5 hafif, 6-10 orta, 

11-12 puan ağır hastalık olarak değerlendirilmektedir.(6) Bazal MAYO skorunda 

> 3 puan veya mutlak rektal kanama skorunun 0-1 olduğu, ya da rektal kanama 

skorunda 1 puanlık düșme ile birlikte total skorda %30 azalma klinik cevap, hiç 

bir parametrenin 1 puanın üzerinde olmadığı, totalde < 2 puan remisyon olarak 

kabul edilmektedir.(7) MAYO indeksinin zayıf yanı valide edilmemesi, klinisyenin 

genel değerlendirmesinde subjektivite olasılığının yüksek olmasıdır.

• Total proktokolektomi + ileal poș anal anastomoz operasyonlarından sonra %50 

olguda olușturulan poșta inflamasyon gelișmektedir. Bu inflamasyonun değer-

kalmaktadır. Harvey Bradshaw indeksi CH ile fonksiyonel barsak hastalığı birlikteliği 

olan tablolarda hastalık aktivitesini olduğundan fazla hesaplanmasına yol açabilir.(9) 

HBI < 3 ise hasta remisyonda, > 8 - 9 ise șiddetli hastalık olarak kabul edilir.

• Perianal Crohn Hastalığı Aktivite İndeksi (PDAI): CDAI ve HBI perianal 

hastalık ve fistüller için yetersiz kaldığı için PDAI geliștirilmiștir. Bu skorlama 

sisteminde; fistülden akıntı, ağrı / aktivitelerde kısıtlaması, cinsel aktivitelerde 

kısıtlama, perianal hastalık tipi, endürasyon derecesi bașlıca değișkenlerdir. Her 

bir parametre 0-4 arasında puanlanmaktadır. Toplam puan 0-20 arasında 

değișir. Yüksek puan daha șiddetli hastalığa ișaret eder Tablo 9.(10)

• Rutgeerts Skoru: rezeksiyonel cerrahi geçiren hastalarda anastomozun ileal 

tarafındaki değișiklerin endoskopik olarak değerlendirerek postoperatuvar 

rekürrens olasılığı tahmin etmek için kullanılmaktadır Tablo 11.(12) Rutgeerts 

indeksi bir aktivite indeksi olarak kullanılmamalıdır. Rutgeerts > i2 olgularda 

postoperatuvar rekürrens olasılığı anlamlı olarak yüksek olduğu için, profilaktik 

tedavi endikasyonu mevcuttur. 

puanlaması olan bu indeks tablo 12’de ve șekil 1’de gösterilmiștir. Her parametre 

disk üzerine ișaretlenir. Disk çember alanı genișledikçe hastalık yükünün arttığı 

kabul edilir.

Hasta Bildirimlerini Dikkate Alan İndeksler

İBH’ı hastanın yașam kalitesini ileri derecede etkileyen kronik inflamatuvar patoloji-

lerdir. İBH olgularında inflamasyonun șiddeti ile orantısız, belirgin bir hastalık 

aktivitesi olamadan bile hasta yakınmaları devam edebilir. Bu nedenle hasta 

yakınmaları merkezli değerlendirme indeksleri “Patient-Reported Outcomes 

measures (PROMs)” geliștirilmiștir. PROMs tanım olarak; direkt olarak hastanın 

sağlık durum hakkında verdiği, klinisyen veya bașka birisinin yorum yapmadığı, 

laboratuvar bulgularının olmadığı, bilgilerdir.(13) PROMs, hasta gözünden tedavinin 

bașarısı ve yașam kalitesindeki değișiklikleri yansıtır. Ülseratif kolit ve Crohn hasta-

lığı için hastalık aktivitesini değerlendirmek için 2 parametreli PRO geliștirilmiștir. 

UC-PRO2; dıșkı sıklığı ve kanlı dıșkılama, CD-PRO2 ise karın ağrısı ve dıșkı sıklığını 

dikkate almaktadır. PRO3’de ise yukarıdaki parametrelere genel iyilik hali 

eklenmiștir.(14)

İBH’nın tedavisinde diğer bir amaç da; bireyin eğitim, kariyer, iș, aile ve sosyal 

yașamında en az etkilenerek normal yașamına dönmesini sağlamaktır. 2017 yılında 

Ghosh ve arkadașları(15) hastanın fiziksel ve psikolojik olarak genel iyilik halini, 

üreticiliğini, mental durumunun, günlük yașamla ilgili aktivitelerini daha öne çıkaran 

bir disabilite indeksi (IBD - DISK) olușturmușlardır. 10 parametreli 0 -10’a kadar 

Tablo 7. Poșit Hastalık Aktivite İndeksi (8)

Değișken
Klinik
 Günlük dıșkı sıklığı

 
 Rektal kanama
 Urgency/karında kramplar
 Ateș (37.8°C / 100.5°F)
Endoskopik inflamasyon

Histolojik
 PNL infiltrasyonu
 
 Her küçük büyütmede
 ortalama ülser

Skor

0= postop dıșkı sıklığı kadar
1= postop dıșkı sıklığından 1-2 fazla
2= postop dıșkı sıklığından 3 fazla
0= yok / nadir, 1= her gün
0= yok, 1= arasıra, 2= genellikle
0= yok, 1= var.
Ödem, granülarite, frajilite, vasküler patern
kaybı, mukus eksuda, ülserasyon.
Her biri için 1 puan verilecektir.

1= hafif, 2= orta+ kript apsesi,
3= ağır+kript apsesi 
1= < %25, 2= %25-50,
3= > % 50 ülserasyon

Tablo 6. Ülseratif Kolit Olgularında Total MAYO İndeksi (6)

Mayo indeksi
Dıșkılama sıklığı
Rektal kanama
Mukoza

Klinisyenin genel
değerlendirmesi

3
5/gün>normal
Yoğun
Spontal kanama

Ağır

2
3-4/gün>normal
Belirgin 
Orta derecede
frajilite
Orta

1
1-2/gün>normal
Çizgi șeklinde
Hafif frajilite

Hafif

0
Normal
Yok
Normal

Normal
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İnflamatuvar Barsak Hastalığı (İBH)olgularında; hastalığın davranıșı, inflamatuvar 

aktivitesi ve intestinal sisteme yansımasının sağlıklı olarak değerlendirilmesi için 

objektif parametreleri içeren sınıflandırmalara gereksinim vardır. Klinikte ideal 

sınıflandırmaların ve aktivite indekslerinin; basit (hantal olmayan, hasta bașında 

hesaplanabilir, optimal parametre içeren vb), objektif (gözlemci farkı olmayan vb), 

tekrarlanabilir ve dinamik olması gerekmektedir. 

İBH’nin Güncel Sınıflaması
İBH yönetiminin ilk așamasında; ÜK için anatomik yerleșim ve aktivite șiddetini, 

CH için ise bașlangıç yașı, hastalık davranıșı ve anatomik yerleșimi dikkate alan 

erișkinlerde Montreal ve pediatrik hasta gurubu için geliștirilmiș olan Paris sınıfla-

ması yaygın olarak kullanılmaktadır.(1,2) 

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığında Güncel Pratikte
En Sık Kullanılan Aktivite İndeksleri
İBH’ında inflamatuvar aktivite indeksleri; inflamasyonun șiddetini objektif olarak 

değerlendirerek, tedavi planlaması yapmak, tedavi hedeflerine ulașıp ulașılamadı-

ğı saptamak amacıyla geliștirilip, güncellenmektedir. 

Kombine İndeksler

• Kombine indeksler tek bașına klinik bulguların veya endoskopik bulguların 

aktiviteyi değerlendirmede yetersiz kalacağı düșüncesiyle her iki indekste yer 

alan parametrelerin birlikte kullanılmasıyla geliștirilmiștir.

• MAYO İndeksi: Total MAYO indeksi, MAYO klinik subskoru ve MAYO endoskopik 

subskorundan (MES) olușmaktadır. 

• Bu subskorlar ayrı ayrı da kullanabilirse de, güncel pratikte MES daha yaygın 

olarak kullanılmaktadır. MES; dıșkılama sıklığı, rektal kanama, klinisyenin genel 

değerlendirmesi parametrelerinden olușmakta, 0-9 puan arasında değișmekte-

dir. 1 puan ve altı inaktif hastalık, 2-4 hafif aktivite, 5-6 orta aktivite, 7-9 ağır 

aktivite olarak kabul edilmektedir. MES 0-3 puan arasında değișmekte, 0-1 puan 

remisyon, 0 puan endoskopik mukozal iyileșme olarak kabul edilmektedir. 
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lendirilmesi amacıyla klinik, endoskopik ve histolojik parametreleri içeren Poșit 

hastalık Aktivite indeksi geliștirilmiștir (Tablo 10). Bu skorlama sistemine göre 

total puan > 7 aktif hastalık, endoskopik subskor < 1 ve total skor < 2 remisyon 

olarak kabul edilmektedir.(8)

Crohn Hastalığında Kullanılan İndeksler

Crohn hastalığında en sık kullanılan klinik indeksler; Harvey Bradshaw (HB), Crohn 

hastalığı aktivite indeksi (CDAI), Perianal Crohn hastalığı aktivite indeksi (PCAI), 

endoskopik indeksler; Crohn hastalığı endoskopik șiddet indeksi (CDEIS), Crohn 

hastalığı basit endoskopik skoru (SES-CD) ve rezeksiyonel cerrahiden sonra 

rekürrensin değerlendirilmesi için Rutgeerts skorudur. 

Klinik İndeksler

• Crohn Hastalığı Aktivite İndeksi (CDAI): 7 günlük bir zaman dilimini kapsayan 

günlük sıvı ya da șekilsiz gaita sayısı, günlük karın ağrısının șiddet derecesi, 

hastanın subjektif olarak genel iyilik halinin değerlendirilmesi, komplikasyon 

varlığı, antidiyareik kullanımı, abdominal kitle, Htc düșüșü, kilo kaybı gibi paramet-

releri içermekte ve bulunan değerlerler bir katsayı ile çarpılmaktadır. Total skor 0 

- 600 arasında değișmektedir. Hastalık aktivitesi CDAI < 150 ise remisyon, 150 

- 220 hafif aktivite, 220 - 450 orta, > 450 șiddetli olarak kabul edilmektedir.

• Harvey Bradshaw İndeksi (HBI): hasta bașı değerlendirmeye daha uygun, basit, 

kolay hesaplanabilen, CDAI ile korelasyon gösteren bir indekstir. Ancak perianal 

Crohn hastalığı, fibrostenozan ve fistülizan fenotipleri değerlendirme için yetersiz 

Endoskopik İndeksler

Crohn hastalığında endoskopik indeksler hastalık șiddetinin saptanması yanında, 

rezeksiyon yapılan olgularda hastalığın rekürrensinin tahmin edilmesi amacıyla 

olușturulmuștur. İnflamatuvar aktiviteyi değerlendirmek için CDEIS ve SES-CD 

kullanılırken, postoperatuvar tekrarlamayı öngörmek için Rutgeerts indeksi kullanıl-

maktadır.

• Crohn Hastalığı Basit Endoskopik Skoru (SES-CD): CDEIS göre daha basit 

ve onunla korelasyon gösteren bir sistemdir. CDEIS’e benzer șekilde beș anato-

mik bölgeyi daha iyi tanımlanmıș ülser büyüklüğü, alanı, etkilenen anatomik 

alanı ve darlığa ait özellikleri içerir Tablo 10.(11) Toplam puan 0-60 arasında 

değișmektedir. İnaktif hastalık (remisyon) 0-3, hafif aktivite 4-10, orta aktivite 

11-19, șiddetli aktivite > 20 olarak kabul edilmektedir. SES-CD valide edilmiș 

olmasına rağmen mukozal iyileșmeyi tanımlamamıștır.

Ülseratif Kolit Olgularında Kullanılan İndeksler

ÜK olgularında inflamatuvar aktiviteyi değerlendirmek için kullanılan indeksler; 

klinik bulgular ve basit laboratuvar parametrelerine dayanan klinik indeksler [ör. 

Truelove Witts, Basit klinik kolit aktivite indeksi (SCCAI) vb], kolonoskopik bulgula-

ra dayanan endoskopik indeksler [Baron indeksi, Rachmilewitz indeksi, Ülseratif 

kolit endoskopik șiddet indeksi (UCEIS), Ülseratif kolit kolonoskopik șiddet indeks 

(UCCEIS) vb] ya da hem klinik hem de endoskopik bulguları içeren kombine 
indeksler [MAYO indeksi, Ülseratif kolit aktivite indeksi (UCAI) vb] olarak 3 guruba 

ayrılabilir.

Klinik İndeksler

• Klinik indeksler içinde en eski ve hala yaygın olarak hasta bașında kullanılan 

indeks Truelove Witts indeksidir.(3) Bu indekse göre hastalık șiddeti hafif, orta 

ve ağır olarak 3’e ayrılmaktadır. Oldukça kaba, yeterli ölçüde dinamik olmayan, 

kantitatif olarak değerlendirme yapılamayan bir indekstir.

• Klinik remisyon; günde 1-2 kez kansız dıșkılama, ateș, tașikardi olmaması, Hb 

ve ESR’nin normal ya da normale dönmekte olması, kilo kazanımı olarak tanım-

lanmıștır.

• Klinik yanıtsızlık ve kötüleșme bireysel açıklamaya bırakılmıștır. Tüm ara olgular 

düzelme olarak değerlendirilmiștir.

• Walmsley ve arkadașları (4) Powel - Tuck indeksinden modifiye ederek hastala-

rın daha çok yașam kalitesini dikkate alan parametrelerin yoğunlukta olduğu 

“Basit Klinik Kolit Aktivite İndeksi (SCCAI)”ini önermișlerdir. SCCAI semp-

tomların ağırlığının toplamda 0-19 arasında sayısal bir değer mevcut olup, <2 

puan remisyon, tedavide total değerde >2 puan azalma cevap olarak kabul 

edilmektedir. 

Endoskopik İndeksler

• Ülseratif kolit tedavisinde son hedef mukozal remisyon olduğu için mukozanın 

endoskopik değerlendirilmesi büyük önem tașımaktadır. 

• Ülseratif Kolit Endoskopik Șiddet İndeksi (UCEIS); Rachmilewitz indeksine 

benzer, ancak valide edilmiș, inflamatuvar aktiviteyi bașarılı olarak değerlendi-

ren, gözlemci farkı minimal olan bir indekstir. Bu indekste vasküler yapılar, 

kanama, erozyon ve ülserler değerlendirmeye alınan parametreler olup total 

skor 0-8 arasında değișmektedir, < 1 remisyon olarak kabul edilir Tablo - 5.(5)

• Total MAYO indeksi ise 0-12 puan arasında değișmekte; 3-5 hafif, 6-10 orta, 

11-12 puan ağır hastalık olarak değerlendirilmektedir.(6) Bazal MAYO skorunda 

> 3 puan veya mutlak rektal kanama skorunun 0-1 olduğu, ya da rektal kanama 

skorunda 1 puanlık düșme ile birlikte total skorda %30 azalma klinik cevap, hiç 

bir parametrenin 1 puanın üzerinde olmadığı, totalde < 2 puan remisyon olarak 

kabul edilmektedir.(7) MAYO indeksinin zayıf yanı valide edilmemesi, klinisyenin 

genel değerlendirmesinde subjektivite olasılığının yüksek olmasıdır.

• Total proktokolektomi + ileal poș anal anastomoz operasyonlarından sonra %50 

olguda olușturulan poșta inflamasyon gelișmektedir. Bu inflamasyonun değer-

kalmaktadır. Harvey Bradshaw indeksi CH ile fonksiyonel barsak hastalığı birlikteliği 

olan tablolarda hastalık aktivitesini olduğundan fazla hesaplanmasına yol açabilir.(9) 

HBI < 3 ise hasta remisyonda, > 8 - 9 ise șiddetli hastalık olarak kabul edilir.

• Perianal Crohn Hastalığı Aktivite İndeksi (PDAI): CDAI ve HBI perianal 

hastalık ve fistüller için yetersiz kaldığı için PDAI geliștirilmiștir. Bu skorlama 

sisteminde; fistülden akıntı, ağrı / aktivitelerde kısıtlaması, cinsel aktivitelerde 

kısıtlama, perianal hastalık tipi, endürasyon derecesi bașlıca değișkenlerdir. Her 

bir parametre 0-4 arasında puanlanmaktadır. Toplam puan 0-20 arasında 

değișir. Yüksek puan daha șiddetli hastalığa ișaret eder Tablo 9.(10)

• Rutgeerts Skoru: rezeksiyonel cerrahi geçiren hastalarda anastomozun ileal 

tarafındaki değișiklerin endoskopik olarak değerlendirerek postoperatuvar 

rekürrens olasılığı tahmin etmek için kullanılmaktadır Tablo 11.(12) Rutgeerts 

indeksi bir aktivite indeksi olarak kullanılmamalıdır. Rutgeerts > i2 olgularda 

postoperatuvar rekürrens olasılığı anlamlı olarak yüksek olduğu için, profilaktik 

tedavi endikasyonu mevcuttur. 

puanlaması olan bu indeks tablo 12’de ve șekil 1’de gösterilmiștir. Her parametre 

disk üzerine ișaretlenir. Disk çember alanı genișledikçe hastalık yükünün arttığı 

kabul edilir.

Hasta Bildirimlerini Dikkate Alan İndeksler

İBH’ı hastanın yașam kalitesini ileri derecede etkileyen kronik inflamatuvar patoloji-

lerdir. İBH olgularında inflamasyonun șiddeti ile orantısız, belirgin bir hastalık 

aktivitesi olamadan bile hasta yakınmaları devam edebilir. Bu nedenle hasta 

yakınmaları merkezli değerlendirme indeksleri “Patient-Reported Outcomes 

measures (PROMs)” geliștirilmiștir. PROMs tanım olarak; direkt olarak hastanın 

sağlık durum hakkında verdiği, klinisyen veya bașka birisinin yorum yapmadığı, 

laboratuvar bulgularının olmadığı, bilgilerdir.(13) PROMs, hasta gözünden tedavinin 

bașarısı ve yașam kalitesindeki değișiklikleri yansıtır. Ülseratif kolit ve Crohn hasta-

lığı için hastalık aktivitesini değerlendirmek için 2 parametreli PRO geliștirilmiștir. 

UC-PRO2; dıșkı sıklığı ve kanlı dıșkılama, CD-PRO2 ise karın ağrısı ve dıșkı sıklığını 

dikkate almaktadır. PRO3’de ise yukarıdaki parametrelere genel iyilik hali 

eklenmiștir.(14)

İBH’nın tedavisinde diğer bir amaç da; bireyin eğitim, kariyer, iș, aile ve sosyal 

yașamında en az etkilenerek normal yașamına dönmesini sağlamaktır. 2017 yılında 

Ghosh ve arkadașları(15) hastanın fiziksel ve psikolojik olarak genel iyilik halini, 

üreticiliğini, mental durumunun, günlük yașamla ilgili aktivitelerini daha öne çıkaran 

bir disabilite indeksi (IBD - DISK) olușturmușlardır. 10 parametreli 0 -10’a kadar 

Tablo 8. Harvey Bradshaw İndeksi (9)

1. Genel iyilik hali
 (0= Çok iyi, 1= Ortalamanın biraz altında, 2= Kötü, 3= Çok kötü, 4= Berbat)
2. Karın ağrısı
 (0= Yok, 1= Hafif, 2= Orta, 3= Ciddi)
3. Günlük dıșkılama sayısı
 (Her bir dıșkılama 1 puan)
4. Abdominal kitle
 (0= Yok, 1= Șüpheli, 2= Kesin, 3= Belirgin)
5. Komplikasyonların her biri için 1 puan
 (Artralji, üveit, e.nodozum, aftöz ülser, p.gangrenozum, anal fissür, yeni fistül, apse)
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aktivitesi ve intestinal sisteme yansımasının sağlıklı olarak değerlendirilmesi için 

objektif parametreleri içeren sınıflandırmalara gereksinim vardır. Klinikte ideal 

sınıflandırmaların ve aktivite indekslerinin; basit (hantal olmayan, hasta bașında 

hesaplanabilir, optimal parametre içeren vb), objektif (gözlemci farkı olmayan vb), 

tekrarlanabilir ve dinamik olması gerekmektedir. 

İBH’nin Güncel Sınıflaması
İBH yönetiminin ilk așamasında; ÜK için anatomik yerleșim ve aktivite șiddetini, 

CH için ise bașlangıç yașı, hastalık davranıșı ve anatomik yerleșimi dikkate alan 

erișkinlerde Montreal ve pediatrik hasta gurubu için geliștirilmiș olan Paris sınıfla-

ması yaygın olarak kullanılmaktadır.(1,2) 

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığında Güncel Pratikte
En Sık Kullanılan Aktivite İndeksleri
İBH’ında inflamatuvar aktivite indeksleri; inflamasyonun șiddetini objektif olarak 

değerlendirerek, tedavi planlaması yapmak, tedavi hedeflerine ulașıp ulașılamadı-

ğı saptamak amacıyla geliștirilip, güncellenmektedir. 

Kombine İndeksler

• Kombine indeksler tek bașına klinik bulguların veya endoskopik bulguların 

aktiviteyi değerlendirmede yetersiz kalacağı düșüncesiyle her iki indekste yer 

alan parametrelerin birlikte kullanılmasıyla geliștirilmiștir.

• MAYO İndeksi: Total MAYO indeksi, MAYO klinik subskoru ve MAYO endoskopik 

subskorundan (MES) olușmaktadır. 

• Bu subskorlar ayrı ayrı da kullanabilirse de, güncel pratikte MES daha yaygın 

olarak kullanılmaktadır. MES; dıșkılama sıklığı, rektal kanama, klinisyenin genel 

değerlendirmesi parametrelerinden olușmakta, 0-9 puan arasında değișmekte-

dir. 1 puan ve altı inaktif hastalık, 2-4 hafif aktivite, 5-6 orta aktivite, 7-9 ağır 

aktivite olarak kabul edilmektedir. MES 0-3 puan arasında değișmekte, 0-1 puan 

remisyon, 0 puan endoskopik mukozal iyileșme olarak kabul edilmektedir. 

lendirilmesi amacıyla klinik, endoskopik ve histolojik parametreleri içeren Poșit 

hastalık Aktivite indeksi geliștirilmiștir (Tablo 10). Bu skorlama sistemine göre 

total puan > 7 aktif hastalık, endoskopik subskor < 1 ve total skor < 2 remisyon 

olarak kabul edilmektedir.(8)

Crohn Hastalığında Kullanılan İndeksler

Crohn hastalığında en sık kullanılan klinik indeksler; Harvey Bradshaw (HB), Crohn 

hastalığı aktivite indeksi (CDAI), Perianal Crohn hastalığı aktivite indeksi (PCAI), 

endoskopik indeksler; Crohn hastalığı endoskopik șiddet indeksi (CDEIS), Crohn 

hastalığı basit endoskopik skoru (SES-CD) ve rezeksiyonel cerrahiden sonra 

rekürrensin değerlendirilmesi için Rutgeerts skorudur. 

Klinik İndeksler

• Crohn Hastalığı Aktivite İndeksi (CDAI): 7 günlük bir zaman dilimini kapsayan 

günlük sıvı ya da șekilsiz gaita sayısı, günlük karın ağrısının șiddet derecesi, 

hastanın subjektif olarak genel iyilik halinin değerlendirilmesi, komplikasyon 

varlığı, antidiyareik kullanımı, abdominal kitle, Htc düșüșü, kilo kaybı gibi paramet-

releri içermekte ve bulunan değerlerler bir katsayı ile çarpılmaktadır. Total skor 0 

- 600 arasında değișmektedir. Hastalık aktivitesi CDAI < 150 ise remisyon, 150 

- 220 hafif aktivite, 220 - 450 orta, > 450 șiddetli olarak kabul edilmektedir.

• Harvey Bradshaw İndeksi (HBI): hasta bașı değerlendirmeye daha uygun, basit, 

kolay hesaplanabilen, CDAI ile korelasyon gösteren bir indekstir. Ancak perianal 

Crohn hastalığı, fibrostenozan ve fistülizan fenotipleri değerlendirme için yetersiz 

Endoskopik İndeksler

Crohn hastalığında endoskopik indeksler hastalık șiddetinin saptanması yanında, 

rezeksiyon yapılan olgularda hastalığın rekürrensinin tahmin edilmesi amacıyla 

olușturulmuștur. İnflamatuvar aktiviteyi değerlendirmek için CDEIS ve SES-CD 

kullanılırken, postoperatuvar tekrarlamayı öngörmek için Rutgeerts indeksi kullanıl-

maktadır.

• Crohn Hastalığı Basit Endoskopik Skoru (SES-CD): CDEIS göre daha basit 

ve onunla korelasyon gösteren bir sistemdir. CDEIS’e benzer șekilde beș anato-

mik bölgeyi daha iyi tanımlanmıș ülser büyüklüğü, alanı, etkilenen anatomik 

alanı ve darlığa ait özellikleri içerir Tablo 10.(11) Toplam puan 0-60 arasında 

değișmektedir. İnaktif hastalık (remisyon) 0-3, hafif aktivite 4-10, orta aktivite 

11-19, șiddetli aktivite > 20 olarak kabul edilmektedir. SES-CD valide edilmiș 

olmasına rağmen mukozal iyileșmeyi tanımlamamıștır.

Ülseratif Kolit Olgularında Kullanılan İndeksler

ÜK olgularında inflamatuvar aktiviteyi değerlendirmek için kullanılan indeksler; 

klinik bulgular ve basit laboratuvar parametrelerine dayanan klinik indeksler [ör. 

Truelove Witts, Basit klinik kolit aktivite indeksi (SCCAI) vb], kolonoskopik bulgula-

ra dayanan endoskopik indeksler [Baron indeksi, Rachmilewitz indeksi, Ülseratif 

kolit endoskopik șiddet indeksi (UCEIS), Ülseratif kolit kolonoskopik șiddet indeks 

(UCCEIS) vb] ya da hem klinik hem de endoskopik bulguları içeren kombine 
indeksler [MAYO indeksi, Ülseratif kolit aktivite indeksi (UCAI) vb] olarak 3 guruba 

ayrılabilir.

Klinik İndeksler

• Klinik indeksler içinde en eski ve hala yaygın olarak hasta bașında kullanılan 

indeks Truelove Witts indeksidir.(3) Bu indekse göre hastalık șiddeti hafif, orta 

ve ağır olarak 3’e ayrılmaktadır. Oldukça kaba, yeterli ölçüde dinamik olmayan, 

kantitatif olarak değerlendirme yapılamayan bir indekstir.

• Klinik remisyon; günde 1-2 kez kansız dıșkılama, ateș, tașikardi olmaması, Hb 

ve ESR’nin normal ya da normale dönmekte olması, kilo kazanımı olarak tanım-

lanmıștır.

• Klinik yanıtsızlık ve kötüleșme bireysel açıklamaya bırakılmıștır. Tüm ara olgular 

düzelme olarak değerlendirilmiștir.

• Walmsley ve arkadașları (4) Powel - Tuck indeksinden modifiye ederek hastala-

rın daha çok yașam kalitesini dikkate alan parametrelerin yoğunlukta olduğu 

“Basit Klinik Kolit Aktivite İndeksi (SCCAI)”ini önermișlerdir. SCCAI semp-

tomların ağırlığının toplamda 0-19 arasında sayısal bir değer mevcut olup, <2 

puan remisyon, tedavide total değerde >2 puan azalma cevap olarak kabul 

edilmektedir. 

Endoskopik İndeksler

• Ülseratif kolit tedavisinde son hedef mukozal remisyon olduğu için mukozanın 

endoskopik değerlendirilmesi büyük önem tașımaktadır. 

• Ülseratif Kolit Endoskopik Șiddet İndeksi (UCEIS); Rachmilewitz indeksine 

benzer, ancak valide edilmiș, inflamatuvar aktiviteyi bașarılı olarak değerlendi-

ren, gözlemci farkı minimal olan bir indekstir. Bu indekste vasküler yapılar, 

kanama, erozyon ve ülserler değerlendirmeye alınan parametreler olup total 

skor 0-8 arasında değișmektedir, < 1 remisyon olarak kabul edilir Tablo - 5.(5)

• Total MAYO indeksi ise 0-12 puan arasında değișmekte; 3-5 hafif, 6-10 orta, 

11-12 puan ağır hastalık olarak değerlendirilmektedir.(6) Bazal MAYO skorunda 

> 3 puan veya mutlak rektal kanama skorunun 0-1 olduğu, ya da rektal kanama 

skorunda 1 puanlık düșme ile birlikte total skorda %30 azalma klinik cevap, hiç 

bir parametrenin 1 puanın üzerinde olmadığı, totalde < 2 puan remisyon olarak 

kabul edilmektedir.(7) MAYO indeksinin zayıf yanı valide edilmemesi, klinisyenin 

genel değerlendirmesinde subjektivite olasılığının yüksek olmasıdır.

• Total proktokolektomi + ileal poș anal anastomoz operasyonlarından sonra %50 

olguda olușturulan poșta inflamasyon gelișmektedir. Bu inflamasyonun değer-
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kalmaktadır. Harvey Bradshaw indeksi CH ile fonksiyonel barsak hastalığı birlikteliği 

olan tablolarda hastalık aktivitesini olduğundan fazla hesaplanmasına yol açabilir.(9) 

HBI < 3 ise hasta remisyonda, > 8 - 9 ise șiddetli hastalık olarak kabul edilir.

• Perianal Crohn Hastalığı Aktivite İndeksi (PDAI): CDAI ve HBI perianal 

hastalık ve fistüller için yetersiz kaldığı için PDAI geliștirilmiștir. Bu skorlama 

sisteminde; fistülden akıntı, ağrı / aktivitelerde kısıtlaması, cinsel aktivitelerde 

kısıtlama, perianal hastalık tipi, endürasyon derecesi bașlıca değișkenlerdir. Her 

bir parametre 0-4 arasında puanlanmaktadır. Toplam puan 0-20 arasında 

değișir. Yüksek puan daha șiddetli hastalığa ișaret eder Tablo 9.(10)

• Rutgeerts Skoru: rezeksiyonel cerrahi geçiren hastalarda anastomozun ileal 

tarafındaki değișiklerin endoskopik olarak değerlendirerek postoperatuvar 

rekürrens olasılığı tahmin etmek için kullanılmaktadır Tablo 11.(12) Rutgeerts 

indeksi bir aktivite indeksi olarak kullanılmamalıdır. Rutgeerts > i2 olgularda 

postoperatuvar rekürrens olasılığı anlamlı olarak yüksek olduğu için, profilaktik 

tedavi endikasyonu mevcuttur. 

puanlaması olan bu indeks tablo 12’de ve șekil 1’de gösterilmiștir. Her parametre 

disk üzerine ișaretlenir. Disk çember alanı genișledikçe hastalık yükünün arttığı 

kabul edilir.

Hasta Bildirimlerini Dikkate Alan İndeksler

İBH’ı hastanın yașam kalitesini ileri derecede etkileyen kronik inflamatuvar patoloji-

lerdir. İBH olgularında inflamasyonun șiddeti ile orantısız, belirgin bir hastalık 

aktivitesi olamadan bile hasta yakınmaları devam edebilir. Bu nedenle hasta 

yakınmaları merkezli değerlendirme indeksleri “Patient-Reported Outcomes 

measures (PROMs)” geliștirilmiștir. PROMs tanım olarak; direkt olarak hastanın 

sağlık durum hakkında verdiği, klinisyen veya bașka birisinin yorum yapmadığı, 

laboratuvar bulgularının olmadığı, bilgilerdir.(13) PROMs, hasta gözünden tedavinin 

bașarısı ve yașam kalitesindeki değișiklikleri yansıtır. Ülseratif kolit ve Crohn hasta-

lığı için hastalık aktivitesini değerlendirmek için 2 parametreli PRO geliștirilmiștir. 

UC-PRO2; dıșkı sıklığı ve kanlı dıșkılama, CD-PRO2 ise karın ağrısı ve dıșkı sıklığını 

dikkate almaktadır. PRO3’de ise yukarıdaki parametrelere genel iyilik hali 

eklenmiștir.(14)

İBH’nın tedavisinde diğer bir amaç da; bireyin eğitim, kariyer, iș, aile ve sosyal 

yașamında en az etkilenerek normal yașamına dönmesini sağlamaktır. 2017 yılında 

Ghosh ve arkadașları(15) hastanın fiziksel ve psikolojik olarak genel iyilik halini, 

üreticiliğini, mental durumunun, günlük yașamla ilgili aktivitelerini daha öne çıkaran 

bir disabilite indeksi (IBD - DISK) olușturmușlardır. 10 parametreli 0 -10’a kadar 

Tablo 9. Perianal Crohn Hastalığı Aktivite İndeksi (PDAI) (10)

Akıntı

Ağrı/aktivitelerde
kısıtlama

Cinsel aktivitelerde
kısıtlama

Perianal hastalık tipi

Endürasyon
derecesi

Skor ve açıklama
0 Akıntı yok
1 Minimal mukus akıntısı
2 Orta derecede mukus ya da pürülan akıntı
3 Önemli miktarda akıntı / boșalma
4 Büyük miktarda dıșkı içeren akıntı
0 Aktivitede kısıtlama yok 
1 Hafif rahatsızlık, kısıtlama yok
2 Orta șiddette rahatsızlık, aktivitede kısmi kısıtlama
3 Belirgin rahatsızlık, belirgin kısıtlama
4 Șiddetli ağrı, șiddetli kısıtlama 
0 Cinsel aktivitede kısıtlama yok
1 Cinsel aktivitede minimal kısıtlama
2 Cinsel aktivitede orta derecede kısıtlama
3 Cinsel aktivitede belirgin kısıtlama
4 Cinsel aktivitede bulunamama
0 Perianal hastalık yok
1 Anal fissür / mukozal yırtık
2 < 3 perianal fistül
3 > 3 perianal fistül
4 Anal sfinkterde ülserasyon ya da fistül
0 Endürasyon yok
1 Minimal endürasyon
2 Orta derecede endürasyon
3 Ciddi endürasyon 
4 Așikar fluktuasyon / apse
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Giriș
İnflamatuvar Barsak Hastalığı (İBH)olgularında; hastalığın davranıșı, inflamatuvar 

aktivitesi ve intestinal sisteme yansımasının sağlıklı olarak değerlendirilmesi için 

objektif parametreleri içeren sınıflandırmalara gereksinim vardır. Klinikte ideal 

sınıflandırmaların ve aktivite indekslerinin; basit (hantal olmayan, hasta bașında 

hesaplanabilir, optimal parametre içeren vb), objektif (gözlemci farkı olmayan vb), 

tekrarlanabilir ve dinamik olması gerekmektedir. 

İBH’nin Güncel Sınıflaması
İBH yönetiminin ilk așamasında; ÜK için anatomik yerleșim ve aktivite șiddetini, 

CH için ise bașlangıç yașı, hastalık davranıșı ve anatomik yerleșimi dikkate alan 

erișkinlerde Montreal ve pediatrik hasta gurubu için geliștirilmiș olan Paris sınıfla-

ması yaygın olarak kullanılmaktadır.(1,2) 

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığında Güncel Pratikte
En Sık Kullanılan Aktivite İndeksleri
İBH’ında inflamatuvar aktivite indeksleri; inflamasyonun șiddetini objektif olarak 

değerlendirerek, tedavi planlaması yapmak, tedavi hedeflerine ulașıp ulașılamadı-

ğı saptamak amacıyla geliștirilip, güncellenmektedir. 

Kombine İndeksler

• Kombine indeksler tek bașına klinik bulguların veya endoskopik bulguların 

aktiviteyi değerlendirmede yetersiz kalacağı düșüncesiyle her iki indekste yer 

alan parametrelerin birlikte kullanılmasıyla geliștirilmiștir.

• MAYO İndeksi: Total MAYO indeksi, MAYO klinik subskoru ve MAYO endoskopik 

subskorundan (MES) olușmaktadır. 

• Bu subskorlar ayrı ayrı da kullanabilirse de, güncel pratikte MES daha yaygın 

olarak kullanılmaktadır. MES; dıșkılama sıklığı, rektal kanama, klinisyenin genel 

değerlendirmesi parametrelerinden olușmakta, 0-9 puan arasında değișmekte-

dir. 1 puan ve altı inaktif hastalık, 2-4 hafif aktivite, 5-6 orta aktivite, 7-9 ağır 

aktivite olarak kabul edilmektedir. MES 0-3 puan arasında değișmekte, 0-1 puan 

remisyon, 0 puan endoskopik mukozal iyileșme olarak kabul edilmektedir. 

lendirilmesi amacıyla klinik, endoskopik ve histolojik parametreleri içeren Poșit 

hastalık Aktivite indeksi geliștirilmiștir (Tablo 10). Bu skorlama sistemine göre 

total puan > 7 aktif hastalık, endoskopik subskor < 1 ve total skor < 2 remisyon 

olarak kabul edilmektedir.(8)

Crohn Hastalığında Kullanılan İndeksler

Crohn hastalığında en sık kullanılan klinik indeksler; Harvey Bradshaw (HB), Crohn 

hastalığı aktivite indeksi (CDAI), Perianal Crohn hastalığı aktivite indeksi (PCAI), 

endoskopik indeksler; Crohn hastalığı endoskopik șiddet indeksi (CDEIS), Crohn 

hastalığı basit endoskopik skoru (SES-CD) ve rezeksiyonel cerrahiden sonra 

rekürrensin değerlendirilmesi için Rutgeerts skorudur. 

Klinik İndeksler

• Crohn Hastalığı Aktivite İndeksi (CDAI): 7 günlük bir zaman dilimini kapsayan 

günlük sıvı ya da șekilsiz gaita sayısı, günlük karın ağrısının șiddet derecesi, 

hastanın subjektif olarak genel iyilik halinin değerlendirilmesi, komplikasyon 

varlığı, antidiyareik kullanımı, abdominal kitle, Htc düșüșü, kilo kaybı gibi paramet-

releri içermekte ve bulunan değerlerler bir katsayı ile çarpılmaktadır. Total skor 0 

- 600 arasında değișmektedir. Hastalık aktivitesi CDAI < 150 ise remisyon, 150 

- 220 hafif aktivite, 220 - 450 orta, > 450 șiddetli olarak kabul edilmektedir.

• Harvey Bradshaw İndeksi (HBI): hasta bașı değerlendirmeye daha uygun, basit, 

kolay hesaplanabilen, CDAI ile korelasyon gösteren bir indekstir. Ancak perianal 

Crohn hastalığı, fibrostenozan ve fistülizan fenotipleri değerlendirme için yetersiz 
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Endoskopik İndeksler

Crohn hastalığında endoskopik indeksler hastalık șiddetinin saptanması yanında, 

rezeksiyon yapılan olgularda hastalığın rekürrensinin tahmin edilmesi amacıyla 

olușturulmuștur. İnflamatuvar aktiviteyi değerlendirmek için CDEIS ve SES-CD 

kullanılırken, postoperatuvar tekrarlamayı öngörmek için Rutgeerts indeksi kullanıl-

maktadır.

• Crohn Hastalığı Basit Endoskopik Skoru (SES-CD): CDEIS göre daha basit 

ve onunla korelasyon gösteren bir sistemdir. CDEIS’e benzer șekilde beș anato-

mik bölgeyi daha iyi tanımlanmıș ülser büyüklüğü, alanı, etkilenen anatomik 

alanı ve darlığa ait özellikleri içerir Tablo 10.(11) Toplam puan 0-60 arasında 

değișmektedir. İnaktif hastalık (remisyon) 0-3, hafif aktivite 4-10, orta aktivite 

11-19, șiddetli aktivite > 20 olarak kabul edilmektedir. SES-CD valide edilmiș 

olmasına rağmen mukozal iyileșmeyi tanımlamamıștır.

Ülseratif Kolit Olgularında Kullanılan İndeksler

ÜK olgularında inflamatuvar aktiviteyi değerlendirmek için kullanılan indeksler; 

klinik bulgular ve basit laboratuvar parametrelerine dayanan klinik indeksler [ör. 

Truelove Witts, Basit klinik kolit aktivite indeksi (SCCAI) vb], kolonoskopik bulgula-

ra dayanan endoskopik indeksler [Baron indeksi, Rachmilewitz indeksi, Ülseratif 

kolit endoskopik șiddet indeksi (UCEIS), Ülseratif kolit kolonoskopik șiddet indeks 

(UCCEIS) vb] ya da hem klinik hem de endoskopik bulguları içeren kombine 
indeksler [MAYO indeksi, Ülseratif kolit aktivite indeksi (UCAI) vb] olarak 3 guruba 

ayrılabilir.

Klinik İndeksler

• Klinik indeksler içinde en eski ve hala yaygın olarak hasta bașında kullanılan 

indeks Truelove Witts indeksidir.(3) Bu indekse göre hastalık șiddeti hafif, orta 

ve ağır olarak 3’e ayrılmaktadır. Oldukça kaba, yeterli ölçüde dinamik olmayan, 

kantitatif olarak değerlendirme yapılamayan bir indekstir.

• Klinik remisyon; günde 1-2 kez kansız dıșkılama, ateș, tașikardi olmaması, Hb 

ve ESR’nin normal ya da normale dönmekte olması, kilo kazanımı olarak tanım-

lanmıștır.

• Klinik yanıtsızlık ve kötüleșme bireysel açıklamaya bırakılmıștır. Tüm ara olgular 

düzelme olarak değerlendirilmiștir.

• Walmsley ve arkadașları (4) Powel - Tuck indeksinden modifiye ederek hastala-

rın daha çok yașam kalitesini dikkate alan parametrelerin yoğunlukta olduğu 

“Basit Klinik Kolit Aktivite İndeksi (SCCAI)”ini önermișlerdir. SCCAI semp-

tomların ağırlığının toplamda 0-19 arasında sayısal bir değer mevcut olup, <2 

puan remisyon, tedavide total değerde >2 puan azalma cevap olarak kabul 

edilmektedir. 

Endoskopik İndeksler

• Ülseratif kolit tedavisinde son hedef mukozal remisyon olduğu için mukozanın 

endoskopik değerlendirilmesi büyük önem tașımaktadır. 

• Ülseratif Kolit Endoskopik Șiddet İndeksi (UCEIS); Rachmilewitz indeksine 

benzer, ancak valide edilmiș, inflamatuvar aktiviteyi bașarılı olarak değerlendi-

ren, gözlemci farkı minimal olan bir indekstir. Bu indekste vasküler yapılar, 

kanama, erozyon ve ülserler değerlendirmeye alınan parametreler olup total 

skor 0-8 arasında değișmektedir, < 1 remisyon olarak kabul edilir Tablo - 5.(5)

• Total MAYO indeksi ise 0-12 puan arasında değișmekte; 3-5 hafif, 6-10 orta, 

11-12 puan ağır hastalık olarak değerlendirilmektedir.(6) Bazal MAYO skorunda 

> 3 puan veya mutlak rektal kanama skorunun 0-1 olduğu, ya da rektal kanama 

skorunda 1 puanlık düșme ile birlikte total skorda %30 azalma klinik cevap, hiç 

bir parametrenin 1 puanın üzerinde olmadığı, totalde < 2 puan remisyon olarak 

kabul edilmektedir.(7) MAYO indeksinin zayıf yanı valide edilmemesi, klinisyenin 

genel değerlendirmesinde subjektivite olasılığının yüksek olmasıdır.

• Total proktokolektomi + ileal poș anal anastomoz operasyonlarından sonra %50 

olguda olușturulan poșta inflamasyon gelișmektedir. Bu inflamasyonun değer-

kalmaktadır. Harvey Bradshaw indeksi CH ile fonksiyonel barsak hastalığı birlikteliği 

olan tablolarda hastalık aktivitesini olduğundan fazla hesaplanmasına yol açabilir.(9) 

HBI < 3 ise hasta remisyonda, > 8 - 9 ise șiddetli hastalık olarak kabul edilir.

• Perianal Crohn Hastalığı Aktivite İndeksi (PDAI): CDAI ve HBI perianal 

hastalık ve fistüller için yetersiz kaldığı için PDAI geliștirilmiștir. Bu skorlama 

sisteminde; fistülden akıntı, ağrı / aktivitelerde kısıtlaması, cinsel aktivitelerde 

kısıtlama, perianal hastalık tipi, endürasyon derecesi bașlıca değișkenlerdir. Her 

bir parametre 0-4 arasında puanlanmaktadır. Toplam puan 0-20 arasında 

değișir. Yüksek puan daha șiddetli hastalığa ișaret eder Tablo 9.(10)

• Rutgeerts Skoru: rezeksiyonel cerrahi geçiren hastalarda anastomozun ileal 

tarafındaki değișiklerin endoskopik olarak değerlendirerek postoperatuvar 

rekürrens olasılığı tahmin etmek için kullanılmaktadır Tablo 11.(12) Rutgeerts 

indeksi bir aktivite indeksi olarak kullanılmamalıdır. Rutgeerts > i2 olgularda 

postoperatuvar rekürrens olasılığı anlamlı olarak yüksek olduğu için, profilaktik 

tedavi endikasyonu mevcuttur. 

puanlaması olan bu indeks tablo 12’de ve șekil 1’de gösterilmiștir. Her parametre 

disk üzerine ișaretlenir. Disk çember alanı genișledikçe hastalık yükünün arttığı 

kabul edilir.

Hasta Bildirimlerini Dikkate Alan İndeksler

İBH’ı hastanın yașam kalitesini ileri derecede etkileyen kronik inflamatuvar patoloji-

lerdir. İBH olgularında inflamasyonun șiddeti ile orantısız, belirgin bir hastalık 

aktivitesi olamadan bile hasta yakınmaları devam edebilir. Bu nedenle hasta 

yakınmaları merkezli değerlendirme indeksleri “Patient-Reported Outcomes 

measures (PROMs)” geliștirilmiștir. PROMs tanım olarak; direkt olarak hastanın 

sağlık durum hakkında verdiği, klinisyen veya bașka birisinin yorum yapmadığı, 

laboratuvar bulgularının olmadığı, bilgilerdir.(13) PROMs, hasta gözünden tedavinin 

bașarısı ve yașam kalitesindeki değișiklikleri yansıtır. Ülseratif kolit ve Crohn hasta-

lığı için hastalık aktivitesini değerlendirmek için 2 parametreli PRO geliștirilmiștir. 

UC-PRO2; dıșkı sıklığı ve kanlı dıșkılama, CD-PRO2 ise karın ağrısı ve dıșkı sıklığını 

dikkate almaktadır. PRO3’de ise yukarıdaki parametrelere genel iyilik hali 

eklenmiștir.(14)

İBH’nın tedavisinde diğer bir amaç da; bireyin eğitim, kariyer, iș, aile ve sosyal 

yașamında en az etkilenerek normal yașamına dönmesini sağlamaktır. 2017 yılında 

Ghosh ve arkadașları(15) hastanın fiziksel ve psikolojik olarak genel iyilik halini, 

üreticiliğini, mental durumunun, günlük yașamla ilgili aktivitelerini daha öne çıkaran 

bir disabilite indeksi (IBD - DISK) olușturmușlardır. 10 parametreli 0 -10’a kadar 

Tablo 10. Crohn Hastalığı Basit Endoskopik Skoru (SES-CD) (11)

Değișkenler
Ülser varlığı ve
büyüklüğü
Ülser yüzeyinin
genișliği
Etkilenen yüzeyin
genișliği
Darlık ve tipi

3
Çok büyük ülser
(> 2 cm)
>% 30

>%75

Geçilemeyen

2
Büyük ülser
(0.5-2 cm)
% 10-30

% 50-75

Multipl geçilebilir

Skor
1
Aftöz ülser
(< 0.5 cm)
< % 10

< % 50

Tek geçilebilir

0
Yok

Yok

Yok

Yok

Değișkenler
Ülser varlığı ve büyüklüğü (0-3)

Ülser yüzeyinin genișliği (0-3)

Etkilenen yüzeyin genișliği (0-3)

Darlık ve tipi (0-3)

Toplam
0-15

0-15

0-15

0-15

Rektum
0-3

0-3

0-3

0-3

Sol
kolon
0-3

0-3

0-3

0-3

Transvers
kolon
0-3

0-3

0-3

0-3

Sağ
kolon
0-3

0-3

0-3

0-3

İleum
0-3

0-3

0-3

0-3

Değișkenlerin toplamı = 0-60

Etkilenen segment sayısı n

Toplam-1.4 x n = SES-CD
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İnflamatuvar Barsak Hastalığı (İBH)olgularında; hastalığın davranıșı, inflamatuvar 

aktivitesi ve intestinal sisteme yansımasının sağlıklı olarak değerlendirilmesi için 

objektif parametreleri içeren sınıflandırmalara gereksinim vardır. Klinikte ideal 

sınıflandırmaların ve aktivite indekslerinin; basit (hantal olmayan, hasta bașında 

hesaplanabilir, optimal parametre içeren vb), objektif (gözlemci farkı olmayan vb), 

tekrarlanabilir ve dinamik olması gerekmektedir. 

İBH’nin Güncel Sınıflaması
İBH yönetiminin ilk așamasında; ÜK için anatomik yerleșim ve aktivite șiddetini, 

CH için ise bașlangıç yașı, hastalık davranıșı ve anatomik yerleșimi dikkate alan 

erișkinlerde Montreal ve pediatrik hasta gurubu için geliștirilmiș olan Paris sınıfla-

ması yaygın olarak kullanılmaktadır.(1,2) 

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığında Güncel Pratikte
En Sık Kullanılan Aktivite İndeksleri
İBH’ında inflamatuvar aktivite indeksleri; inflamasyonun șiddetini objektif olarak 

değerlendirerek, tedavi planlaması yapmak, tedavi hedeflerine ulașıp ulașılamadı-

ğı saptamak amacıyla geliștirilip, güncellenmektedir. 

Kombine İndeksler

• Kombine indeksler tek bașına klinik bulguların veya endoskopik bulguların 

aktiviteyi değerlendirmede yetersiz kalacağı düșüncesiyle her iki indekste yer 

alan parametrelerin birlikte kullanılmasıyla geliștirilmiștir.

• MAYO İndeksi: Total MAYO indeksi, MAYO klinik subskoru ve MAYO endoskopik 

subskorundan (MES) olușmaktadır. 

• Bu subskorlar ayrı ayrı da kullanabilirse de, güncel pratikte MES daha yaygın 

olarak kullanılmaktadır. MES; dıșkılama sıklığı, rektal kanama, klinisyenin genel 

değerlendirmesi parametrelerinden olușmakta, 0-9 puan arasında değișmekte-

dir. 1 puan ve altı inaktif hastalık, 2-4 hafif aktivite, 5-6 orta aktivite, 7-9 ağır 

aktivite olarak kabul edilmektedir. MES 0-3 puan arasında değișmekte, 0-1 puan 

remisyon, 0 puan endoskopik mukozal iyileșme olarak kabul edilmektedir. 

lendirilmesi amacıyla klinik, endoskopik ve histolojik parametreleri içeren Poșit 

hastalık Aktivite indeksi geliștirilmiștir (Tablo 10). Bu skorlama sistemine göre 

total puan > 7 aktif hastalık, endoskopik subskor < 1 ve total skor < 2 remisyon 

olarak kabul edilmektedir.(8)

Crohn Hastalığında Kullanılan İndeksler

Crohn hastalığında en sık kullanılan klinik indeksler; Harvey Bradshaw (HB), Crohn 

hastalığı aktivite indeksi (CDAI), Perianal Crohn hastalığı aktivite indeksi (PCAI), 

endoskopik indeksler; Crohn hastalığı endoskopik șiddet indeksi (CDEIS), Crohn 

hastalığı basit endoskopik skoru (SES-CD) ve rezeksiyonel cerrahiden sonra 

rekürrensin değerlendirilmesi için Rutgeerts skorudur. 

Klinik İndeksler

• Crohn Hastalığı Aktivite İndeksi (CDAI): 7 günlük bir zaman dilimini kapsayan 

günlük sıvı ya da șekilsiz gaita sayısı, günlük karın ağrısının șiddet derecesi, 

hastanın subjektif olarak genel iyilik halinin değerlendirilmesi, komplikasyon 

varlığı, antidiyareik kullanımı, abdominal kitle, Htc düșüșü, kilo kaybı gibi paramet-

releri içermekte ve bulunan değerlerler bir katsayı ile çarpılmaktadır. Total skor 0 

- 600 arasında değișmektedir. Hastalık aktivitesi CDAI < 150 ise remisyon, 150 

- 220 hafif aktivite, 220 - 450 orta, > 450 șiddetli olarak kabul edilmektedir.

• Harvey Bradshaw İndeksi (HBI): hasta bașı değerlendirmeye daha uygun, basit, 

kolay hesaplanabilen, CDAI ile korelasyon gösteren bir indekstir. Ancak perianal 

Crohn hastalığı, fibrostenozan ve fistülizan fenotipleri değerlendirme için yetersiz 

Endoskopik İndeksler

Crohn hastalığında endoskopik indeksler hastalık șiddetinin saptanması yanında, 

rezeksiyon yapılan olgularda hastalığın rekürrensinin tahmin edilmesi amacıyla 

olușturulmuștur. İnflamatuvar aktiviteyi değerlendirmek için CDEIS ve SES-CD 

kullanılırken, postoperatuvar tekrarlamayı öngörmek için Rutgeerts indeksi kullanıl-

maktadır.

• Crohn Hastalığı Basit Endoskopik Skoru (SES-CD): CDEIS göre daha basit 

ve onunla korelasyon gösteren bir sistemdir. CDEIS’e benzer șekilde beș anato-

mik bölgeyi daha iyi tanımlanmıș ülser büyüklüğü, alanı, etkilenen anatomik 

alanı ve darlığa ait özellikleri içerir Tablo 10.(11) Toplam puan 0-60 arasında 

değișmektedir. İnaktif hastalık (remisyon) 0-3, hafif aktivite 4-10, orta aktivite 

11-19, șiddetli aktivite > 20 olarak kabul edilmektedir. SES-CD valide edilmiș 

olmasına rağmen mukozal iyileșmeyi tanımlamamıștır.

Ülseratif Kolit Olgularında Kullanılan İndeksler

ÜK olgularında inflamatuvar aktiviteyi değerlendirmek için kullanılan indeksler; 

klinik bulgular ve basit laboratuvar parametrelerine dayanan klinik indeksler [ör. 

Truelove Witts, Basit klinik kolit aktivite indeksi (SCCAI) vb], kolonoskopik bulgula-

ra dayanan endoskopik indeksler [Baron indeksi, Rachmilewitz indeksi, Ülseratif 

kolit endoskopik șiddet indeksi (UCEIS), Ülseratif kolit kolonoskopik șiddet indeks 

(UCCEIS) vb] ya da hem klinik hem de endoskopik bulguları içeren kombine 
indeksler [MAYO indeksi, Ülseratif kolit aktivite indeksi (UCAI) vb] olarak 3 guruba 

ayrılabilir.

Klinik İndeksler

• Klinik indeksler içinde en eski ve hala yaygın olarak hasta bașında kullanılan 

indeks Truelove Witts indeksidir.(3) Bu indekse göre hastalık șiddeti hafif, orta 

ve ağır olarak 3’e ayrılmaktadır. Oldukça kaba, yeterli ölçüde dinamik olmayan, 

kantitatif olarak değerlendirme yapılamayan bir indekstir.

• Klinik remisyon; günde 1-2 kez kansız dıșkılama, ateș, tașikardi olmaması, Hb 

ve ESR’nin normal ya da normale dönmekte olması, kilo kazanımı olarak tanım-

lanmıștır.

• Klinik yanıtsızlık ve kötüleșme bireysel açıklamaya bırakılmıștır. Tüm ara olgular 

düzelme olarak değerlendirilmiștir.

• Walmsley ve arkadașları (4) Powel - Tuck indeksinden modifiye ederek hastala-

rın daha çok yașam kalitesini dikkate alan parametrelerin yoğunlukta olduğu 

“Basit Klinik Kolit Aktivite İndeksi (SCCAI)”ini önermișlerdir. SCCAI semp-

tomların ağırlığının toplamda 0-19 arasında sayısal bir değer mevcut olup, <2 

puan remisyon, tedavide total değerde >2 puan azalma cevap olarak kabul 

edilmektedir. 

Endoskopik İndeksler

• Ülseratif kolit tedavisinde son hedef mukozal remisyon olduğu için mukozanın 

endoskopik değerlendirilmesi büyük önem tașımaktadır. 

• Ülseratif Kolit Endoskopik Șiddet İndeksi (UCEIS); Rachmilewitz indeksine 

benzer, ancak valide edilmiș, inflamatuvar aktiviteyi bașarılı olarak değerlendi-

ren, gözlemci farkı minimal olan bir indekstir. Bu indekste vasküler yapılar, 

kanama, erozyon ve ülserler değerlendirmeye alınan parametreler olup total 

skor 0-8 arasında değișmektedir, < 1 remisyon olarak kabul edilir Tablo - 5.(5)

• Total MAYO indeksi ise 0-12 puan arasında değișmekte; 3-5 hafif, 6-10 orta, 

11-12 puan ağır hastalık olarak değerlendirilmektedir.(6) Bazal MAYO skorunda 

> 3 puan veya mutlak rektal kanama skorunun 0-1 olduğu, ya da rektal kanama 

skorunda 1 puanlık düșme ile birlikte total skorda %30 azalma klinik cevap, hiç 

bir parametrenin 1 puanın üzerinde olmadığı, totalde < 2 puan remisyon olarak 

kabul edilmektedir.(7) MAYO indeksinin zayıf yanı valide edilmemesi, klinisyenin 

genel değerlendirmesinde subjektivite olasılığının yüksek olmasıdır.

• Total proktokolektomi + ileal poș anal anastomoz operasyonlarından sonra %50 

olguda olușturulan poșta inflamasyon gelișmektedir. Bu inflamasyonun değer-

kalmaktadır. Harvey Bradshaw indeksi CH ile fonksiyonel barsak hastalığı birlikteliği 

olan tablolarda hastalık aktivitesini olduğundan fazla hesaplanmasına yol açabilir.(9) 

HBI < 3 ise hasta remisyonda, > 8 - 9 ise șiddetli hastalık olarak kabul edilir.

• Perianal Crohn Hastalığı Aktivite İndeksi (PDAI): CDAI ve HBI perianal 

hastalık ve fistüller için yetersiz kaldığı için PDAI geliștirilmiștir. Bu skorlama 

sisteminde; fistülden akıntı, ağrı / aktivitelerde kısıtlaması, cinsel aktivitelerde 

kısıtlama, perianal hastalık tipi, endürasyon derecesi bașlıca değișkenlerdir. Her 

bir parametre 0-4 arasında puanlanmaktadır. Toplam puan 0-20 arasında 

değișir. Yüksek puan daha șiddetli hastalığa ișaret eder Tablo 9.(10)

İBH’NIN KLİNİK - ENDOSKOPİK SINIFLAMASI
VE AKTİVİTE İNDEKSLERİ
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• Rutgeerts Skoru: rezeksiyonel cerrahi geçiren hastalarda anastomozun ileal 

tarafındaki değișiklerin endoskopik olarak değerlendirerek postoperatuvar 

rekürrens olasılığı tahmin etmek için kullanılmaktadır Tablo 11.(12) Rutgeerts 

indeksi bir aktivite indeksi olarak kullanılmamalıdır. Rutgeerts > i2 olgularda 

postoperatuvar rekürrens olasılığı anlamlı olarak yüksek olduğu için, profilaktik 

tedavi endikasyonu mevcuttur. 

puanlaması olan bu indeks tablo 12’de ve șekil 1’de gösterilmiștir. Her parametre 

disk üzerine ișaretlenir. Disk çember alanı genișledikçe hastalık yükünün arttığı 

kabul edilir.

Hasta Bildirimlerini Dikkate Alan İndeksler

İBH’ı hastanın yașam kalitesini ileri derecede etkileyen kronik inflamatuvar patoloji-

lerdir. İBH olgularında inflamasyonun șiddeti ile orantısız, belirgin bir hastalık 

aktivitesi olamadan bile hasta yakınmaları devam edebilir. Bu nedenle hasta 

yakınmaları merkezli değerlendirme indeksleri “Patient-Reported Outcomes 

measures (PROMs)” geliștirilmiștir. PROMs tanım olarak; direkt olarak hastanın 

sağlık durum hakkında verdiği, klinisyen veya bașka birisinin yorum yapmadığı, 

laboratuvar bulgularının olmadığı, bilgilerdir.(13) PROMs, hasta gözünden tedavinin 

bașarısı ve yașam kalitesindeki değișiklikleri yansıtır. Ülseratif kolit ve Crohn hasta-

lığı için hastalık aktivitesini değerlendirmek için 2 parametreli PRO geliștirilmiștir. 

UC-PRO2; dıșkı sıklığı ve kanlı dıșkılama, CD-PRO2 ise karın ağrısı ve dıșkı sıklığını 

dikkate almaktadır. PRO3’de ise yukarıdaki parametrelere genel iyilik hali 

eklenmiștir.(14)

İBH’nın tedavisinde diğer bir amaç da; bireyin eğitim, kariyer, iș, aile ve sosyal 

yașamında en az etkilenerek normal yașamına dönmesini sağlamaktır. 2017 yılında 

Ghosh ve arkadașları(15) hastanın fiziksel ve psikolojik olarak genel iyilik halini, 

üreticiliğini, mental durumunun, günlük yașamla ilgili aktivitelerini daha öne çıkaran 

bir disabilite indeksi (IBD - DISK) olușturmușlardır. 10 parametreli 0 -10’a kadar 

Tablo 11. Rutgeerts Skoru (12)

Skor
i0
i1
i2
 
i3
i4

Lezyon
Lezyon yok
< 5 aftöz lezyon
Aralarında normal mukozanın olduğu atlamalı > 5 aftöz lezyon ya da
ileo-kolonik anastomoz hattında > 1 cm’lik lezyonlar
Diffuz aftöz ileit, diffüz inflame mukoza
Diffuz inflamasyon, büyük ülserler, nodüller ve/veya darlık
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İnflamatuvar Barsak Hastalığı (İBH)olgularında; hastalığın davranıșı, inflamatuvar 

aktivitesi ve intestinal sisteme yansımasının sağlıklı olarak değerlendirilmesi için 

objektif parametreleri içeren sınıflandırmalara gereksinim vardır. Klinikte ideal 

sınıflandırmaların ve aktivite indekslerinin; basit (hantal olmayan, hasta bașında 

hesaplanabilir, optimal parametre içeren vb), objektif (gözlemci farkı olmayan vb), 

tekrarlanabilir ve dinamik olması gerekmektedir. 

İBH’nin Güncel Sınıflaması
İBH yönetiminin ilk așamasında; ÜK için anatomik yerleșim ve aktivite șiddetini, 

CH için ise bașlangıç yașı, hastalık davranıșı ve anatomik yerleșimi dikkate alan 

erișkinlerde Montreal ve pediatrik hasta gurubu için geliștirilmiș olan Paris sınıfla-

ması yaygın olarak kullanılmaktadır.(1,2) 

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığında Güncel Pratikte
En Sık Kullanılan Aktivite İndeksleri
İBH’ında inflamatuvar aktivite indeksleri; inflamasyonun șiddetini objektif olarak 

değerlendirerek, tedavi planlaması yapmak, tedavi hedeflerine ulașıp ulașılamadı-

ğı saptamak amacıyla geliștirilip, güncellenmektedir. 

Kombine İndeksler

• Kombine indeksler tek bașına klinik bulguların veya endoskopik bulguların 

aktiviteyi değerlendirmede yetersiz kalacağı düșüncesiyle her iki indekste yer 

alan parametrelerin birlikte kullanılmasıyla geliștirilmiștir.

• MAYO İndeksi: Total MAYO indeksi, MAYO klinik subskoru ve MAYO endoskopik 

subskorundan (MES) olușmaktadır. 

• Bu subskorlar ayrı ayrı da kullanabilirse de, güncel pratikte MES daha yaygın 

olarak kullanılmaktadır. MES; dıșkılama sıklığı, rektal kanama, klinisyenin genel 

değerlendirmesi parametrelerinden olușmakta, 0-9 puan arasında değișmekte-

dir. 1 puan ve altı inaktif hastalık, 2-4 hafif aktivite, 5-6 orta aktivite, 7-9 ağır 

aktivite olarak kabul edilmektedir. MES 0-3 puan arasında değișmekte, 0-1 puan 

remisyon, 0 puan endoskopik mukozal iyileșme olarak kabul edilmektedir. 

lendirilmesi amacıyla klinik, endoskopik ve histolojik parametreleri içeren Poșit 

hastalık Aktivite indeksi geliștirilmiștir (Tablo 10). Bu skorlama sistemine göre 

total puan > 7 aktif hastalık, endoskopik subskor < 1 ve total skor < 2 remisyon 

olarak kabul edilmektedir.(8)

Crohn Hastalığında Kullanılan İndeksler

Crohn hastalığında en sık kullanılan klinik indeksler; Harvey Bradshaw (HB), Crohn 

hastalığı aktivite indeksi (CDAI), Perianal Crohn hastalığı aktivite indeksi (PCAI), 

endoskopik indeksler; Crohn hastalığı endoskopik șiddet indeksi (CDEIS), Crohn 

hastalığı basit endoskopik skoru (SES-CD) ve rezeksiyonel cerrahiden sonra 

rekürrensin değerlendirilmesi için Rutgeerts skorudur. 

Klinik İndeksler

• Crohn Hastalığı Aktivite İndeksi (CDAI): 7 günlük bir zaman dilimini kapsayan 

günlük sıvı ya da șekilsiz gaita sayısı, günlük karın ağrısının șiddet derecesi, 

hastanın subjektif olarak genel iyilik halinin değerlendirilmesi, komplikasyon 

varlığı, antidiyareik kullanımı, abdominal kitle, Htc düșüșü, kilo kaybı gibi paramet-

releri içermekte ve bulunan değerlerler bir katsayı ile çarpılmaktadır. Total skor 0 

- 600 arasında değișmektedir. Hastalık aktivitesi CDAI < 150 ise remisyon, 150 

- 220 hafif aktivite, 220 - 450 orta, > 450 șiddetli olarak kabul edilmektedir.

• Harvey Bradshaw İndeksi (HBI): hasta bașı değerlendirmeye daha uygun, basit, 

kolay hesaplanabilen, CDAI ile korelasyon gösteren bir indekstir. Ancak perianal 

Crohn hastalığı, fibrostenozan ve fistülizan fenotipleri değerlendirme için yetersiz 

Endoskopik İndeksler

Crohn hastalığında endoskopik indeksler hastalık șiddetinin saptanması yanında, 

rezeksiyon yapılan olgularda hastalığın rekürrensinin tahmin edilmesi amacıyla 

olușturulmuștur. İnflamatuvar aktiviteyi değerlendirmek için CDEIS ve SES-CD 

kullanılırken, postoperatuvar tekrarlamayı öngörmek için Rutgeerts indeksi kullanıl-

maktadır.

• Crohn Hastalığı Basit Endoskopik Skoru (SES-CD): CDEIS göre daha basit 

ve onunla korelasyon gösteren bir sistemdir. CDEIS’e benzer șekilde beș anato-

mik bölgeyi daha iyi tanımlanmıș ülser büyüklüğü, alanı, etkilenen anatomik 

alanı ve darlığa ait özellikleri içerir Tablo 10.(11) Toplam puan 0-60 arasında 

değișmektedir. İnaktif hastalık (remisyon) 0-3, hafif aktivite 4-10, orta aktivite 

11-19, șiddetli aktivite > 20 olarak kabul edilmektedir. SES-CD valide edilmiș 

olmasına rağmen mukozal iyileșmeyi tanımlamamıștır.

Ülseratif Kolit Olgularında Kullanılan İndeksler

ÜK olgularında inflamatuvar aktiviteyi değerlendirmek için kullanılan indeksler; 

klinik bulgular ve basit laboratuvar parametrelerine dayanan klinik indeksler [ör. 

Truelove Witts, Basit klinik kolit aktivite indeksi (SCCAI) vb], kolonoskopik bulgula-

ra dayanan endoskopik indeksler [Baron indeksi, Rachmilewitz indeksi, Ülseratif 

kolit endoskopik șiddet indeksi (UCEIS), Ülseratif kolit kolonoskopik șiddet indeks 

(UCCEIS) vb] ya da hem klinik hem de endoskopik bulguları içeren kombine 
indeksler [MAYO indeksi, Ülseratif kolit aktivite indeksi (UCAI) vb] olarak 3 guruba 

ayrılabilir.

Klinik İndeksler

• Klinik indeksler içinde en eski ve hala yaygın olarak hasta bașında kullanılan 

indeks Truelove Witts indeksidir.(3) Bu indekse göre hastalık șiddeti hafif, orta 

ve ağır olarak 3’e ayrılmaktadır. Oldukça kaba, yeterli ölçüde dinamik olmayan, 

kantitatif olarak değerlendirme yapılamayan bir indekstir.

• Klinik remisyon; günde 1-2 kez kansız dıșkılama, ateș, tașikardi olmaması, Hb 

ve ESR’nin normal ya da normale dönmekte olması, kilo kazanımı olarak tanım-

lanmıștır.

• Klinik yanıtsızlık ve kötüleșme bireysel açıklamaya bırakılmıștır. Tüm ara olgular 

düzelme olarak değerlendirilmiștir.

• Walmsley ve arkadașları (4) Powel - Tuck indeksinden modifiye ederek hastala-

rın daha çok yașam kalitesini dikkate alan parametrelerin yoğunlukta olduğu 

“Basit Klinik Kolit Aktivite İndeksi (SCCAI)”ini önermișlerdir. SCCAI semp-

tomların ağırlığının toplamda 0-19 arasında sayısal bir değer mevcut olup, <2 

puan remisyon, tedavide total değerde >2 puan azalma cevap olarak kabul 

edilmektedir. 

Endoskopik İndeksler

• Ülseratif kolit tedavisinde son hedef mukozal remisyon olduğu için mukozanın 

endoskopik değerlendirilmesi büyük önem tașımaktadır. 

• Ülseratif Kolit Endoskopik Șiddet İndeksi (UCEIS); Rachmilewitz indeksine 

benzer, ancak valide edilmiș, inflamatuvar aktiviteyi bașarılı olarak değerlendi-

ren, gözlemci farkı minimal olan bir indekstir. Bu indekste vasküler yapılar, 

kanama, erozyon ve ülserler değerlendirmeye alınan parametreler olup total 

skor 0-8 arasında değișmektedir, < 1 remisyon olarak kabul edilir Tablo - 5.(5)

• Total MAYO indeksi ise 0-12 puan arasında değișmekte; 3-5 hafif, 6-10 orta, 

11-12 puan ağır hastalık olarak değerlendirilmektedir.(6) Bazal MAYO skorunda 

> 3 puan veya mutlak rektal kanama skorunun 0-1 olduğu, ya da rektal kanama 

skorunda 1 puanlık düșme ile birlikte total skorda %30 azalma klinik cevap, hiç 

bir parametrenin 1 puanın üzerinde olmadığı, totalde < 2 puan remisyon olarak 

kabul edilmektedir.(7) MAYO indeksinin zayıf yanı valide edilmemesi, klinisyenin 

genel değerlendirmesinde subjektivite olasılığının yüksek olmasıdır.

• Total proktokolektomi + ileal poș anal anastomoz operasyonlarından sonra %50 

olguda olușturulan poșta inflamasyon gelișmektedir. Bu inflamasyonun değer-

kalmaktadır. Harvey Bradshaw indeksi CH ile fonksiyonel barsak hastalığı birlikteliği 

olan tablolarda hastalık aktivitesini olduğundan fazla hesaplanmasına yol açabilir.(9) 

HBI < 3 ise hasta remisyonda, > 8 - 9 ise șiddetli hastalık olarak kabul edilir.

• Perianal Crohn Hastalığı Aktivite İndeksi (PDAI): CDAI ve HBI perianal 

hastalık ve fistüller için yetersiz kaldığı için PDAI geliștirilmiștir. Bu skorlama 

sisteminde; fistülden akıntı, ağrı / aktivitelerde kısıtlaması, cinsel aktivitelerde 

kısıtlama, perianal hastalık tipi, endürasyon derecesi bașlıca değișkenlerdir. Her 

bir parametre 0-4 arasında puanlanmaktadır. Toplam puan 0-20 arasında 

değișir. Yüksek puan daha șiddetli hastalığa ișaret eder Tablo 9.(10)

• Rutgeerts Skoru: rezeksiyonel cerrahi geçiren hastalarda anastomozun ileal 

tarafındaki değișiklerin endoskopik olarak değerlendirerek postoperatuvar 

rekürrens olasılığı tahmin etmek için kullanılmaktadır Tablo 11.(12) Rutgeerts 

indeksi bir aktivite indeksi olarak kullanılmamalıdır. Rutgeerts > i2 olgularda 

postoperatuvar rekürrens olasılığı anlamlı olarak yüksek olduğu için, profilaktik 

tedavi endikasyonu mevcuttur. 

puanlaması olan bu indeks tablo 12’de ve șekil 1’de gösterilmiștir. Her parametre 

disk üzerine ișaretlenir. Disk çember alanı genișledikçe hastalık yükünün arttığı 

kabul edilir.

Hasta Bildirimlerini Dikkate Alan İndeksler

İBH’ı hastanın yașam kalitesini ileri derecede etkileyen kronik inflamatuvar patoloji-

lerdir. İBH olgularında inflamasyonun șiddeti ile orantısız, belirgin bir hastalık 

aktivitesi olamadan bile hasta yakınmaları devam edebilir. Bu nedenle hasta 

yakınmaları merkezli değerlendirme indeksleri “Patient-Reported Outcomes 

measures (PROMs)” geliștirilmiștir. PROMs tanım olarak; direkt olarak hastanın 

sağlık durum hakkında verdiği, klinisyen veya bașka birisinin yorum yapmadığı, 

laboratuvar bulgularının olmadığı, bilgilerdir.(13) PROMs, hasta gözünden tedavinin 

bașarısı ve yașam kalitesindeki değișiklikleri yansıtır. Ülseratif kolit ve Crohn hasta-

lığı için hastalık aktivitesini değerlendirmek için 2 parametreli PRO geliștirilmiștir. 

UC-PRO2; dıșkı sıklığı ve kanlı dıșkılama, CD-PRO2 ise karın ağrısı ve dıșkı sıklığını 

dikkate almaktadır. PRO3’de ise yukarıdaki parametrelere genel iyilik hali 

eklenmiștir.(14)

İBH’nın tedavisinde diğer bir amaç da; bireyin eğitim, kariyer, iș, aile ve sosyal 

yașamında en az etkilenerek normal yașamına dönmesini sağlamaktır. 2017 yılında 

Ghosh ve arkadașları(15) hastanın fiziksel ve psikolojik olarak genel iyilik halini, 

üreticiliğini, mental durumunun, günlük yașamla ilgili aktivitelerini daha öne çıkaran 

bir disabilite indeksi (IBD - DISK) olușturmușlardır. 10 parametreli 0 -10’a kadar 
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Tablo 12. IBD - DISK (15)

Karın ağrısı
Enerji

Dıșkı düzeni

Duygular

Kișiler arası
etkileșim
Eğitim ve iș

Uyku

Vücut imajı

Eklem ağrısı
Cinsel fonksiyonlar

Açıklama
Midemde veya karın bölgemde ağrı hissettim
Gün içinde dinlenmiș ve yenilenmiș hissetmedim,
yorgundun ve enerjim düșüktü
Dıșkılama sürecimi düzenleme ve yönetme konusunda
zorlandım. (dıșkılama için uygun bir yer bulamama ve
sonrasında kendimi temizleme açısından sorun
yașama)
Kendimi mutsuz, keyifsiz ya da depresif ve/veya
endișeli ya da gergin hissettim
Kișisel ilișkiler ve/veya toplum içine girme konusunda
zorluk yașandım
Okul veya ders çalıșma faaliyetlerinde ve/veya iș ya da
ev ișleri sırasında zorluk yașadım
Uykuya dalma, gece sık sık uyanma veya sabahları
çok erken uyanmak gibi uyku bozukluğu yașamaktayım
Vücudumu veya vücudumun belli bölümlerinin
görünüșünü sevmedim
Eklemlerimde ağrılar oldu
Cinsel ilișki konusunda zihinsel ve/veya fiziksel
zorluklar yașadım
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Sonuç olarak
• İBH aktivite indeksleri; basit (hasta bașında hesaplanabilir, optimal 

parametre içeren vb), objektif (gözlemci farkı olmayan vb), tekrarlana-
bilir ve dinamik olmalıdır.

• Ülseratif kolit için; hasta bașı indeks olarak UC - PRO2, endoskopik 
değerlendirme için Ülseratif kolit endoskopik șiddet indeksi (UCEIS), 
global değerlendirme için kombine indeks olarak total MAYO indeksi 
kullanılabilir.

• Poșitli hastaların aktivite değerlendirilmesi için; Poșit hastalık Aktivite 
indeksi kullanılabilir.

• Crohn hastalığı için; hasta bașı indeks olarak CD-PRO2, Harvey Brads-
haw indeksi, endoskopik indeks olarak Crohn Hastalığı Basit Endos-
kopik Skoru (SES -CD) kullanılabilir.

• Crohn hastalığı postoperatuvar rekürrens olasılığını değerlendirmek 
için Rutgeerts indeksi kullanılabilir.

• Hastanın genel iyilik hali, mental durum, günlük yașamdaki fizik 
aktivite ve üreticiliğini değerlendirmek için IBD - DISK pratik olarak 
kullanılabilir.
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İBH HASTASINDA TEDAVİ ÖNCESİ DEĞERLENDİRME

A. Tanı ve Sınıflama
İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH) tanısında ileokolonoskopi ve histopatolojik 

inceleme halen en önemli tanı aracıdır. İBH tanısı düșünülen bir hasta için ECCO 

2025 rehberinde ileokolonoskopi ve biyopsi incelemesinin yanında radyolojik 

görüntüleme (intestinal ultrasonografi, MR enterografi ya da her ikisi birden) 

yapılması önerilmektedir.(1)

Tanı ve endoskopik sınıflamalar bu rehberin ilgili bölümlerinde anlatılmıștır. Ülkemiz 

șartlarında İBH șüphesi olan her hastada MR enterografi (MRE) yapılması mümkün 

değildir. İntestinal ultrasonografi (İUS) MRE’ye nazaran kolay ulașılabilecek, hazırlık 

gerektirmeden gerçekleștirilebilecek, poliklinik șartlarında kolaylıkla uygulanabile-

cek, zararsız bir tanı ve takip yöntemidir. 

İUS’un dezavantajları obezitesi olan bireylerde etkinliğinin azalması, proksimal ince 

bağırsak değerlendirmesindeki etkinliğin kolon segmentleri ve terminal ileuma 

nazaran daha az olmasıdır. İUS’un transperineal yöntemle gerçekleștirilmediği sürece 

rektum değerlendirmesinde de etkinliği kısıtlıdır. Her iki yönteme (MRE/İUS) ulașmanın 

da mümkün olmadığı durumlarda ya da acil patolojilerin değerlendirilmesinde BT ve 

BT enterografi kullanılabilir. Elektif șartlarda Crohn hastalığının (CH) tanısı sırasında, 

ince bağırsak (İB) tutulumu taraması açısından MRE ince bağırsak tutulumunu değer-

lendirmede yüksek doğruluk oranı ile ilk tercih edilmesi gereken yöntemdir.(2,3)

İUS’un cerrahi ve endoskopi ile karșılaștırıldığı çalıșmaların metaanalizinde ince 

bağırsak tutulumunda sensitivitesi %54-93, spesifitesi %97-100 olarak bulunmuș-

tur.(4) İUS’un MRE ile karșılaștırıldığı METRIC çalıșmasında CH’da ince bağırsak 

tutulumunda hastalık varlığını göstermede MRE için sensitivite %97, spesifite %96; 

İUS için sensitivite %92, spesifite %84 olarak raporlanmıștır.(3) Hastalığın tutulum 

uzunluğu ve yaygınlığını göstermede MRE için sensitivite %80, spesifite %95; İUS 

için sensitivite %70, spesifite %81 olarak bulunmuștur.(3)

Dolayısıyla koșullar elveriyorsa proksimal ince bağırsak görüntülemesi ve ince 

bağırsak hastalık yaygınlığının değerlendirilmesinde ilk tanı sırasında MRE incele-

mesi yapılması önerilebilir.

ECCO tanı ve takip rehberinde tanı konulmuș CH olgularında üst gastrointestinal 

sistemin de endoskopik incelemesinin yapılması önerilmektedir.(1) Șikayeti olmayan 

bir hastada tarama amaçlı üst GİS endoskopisi yapılması kararı, sağlık kurumunun 

randevu șartlarının uygunluğuna göre hasta bazında alınmalıdır. İzole perianal 

CH’da luminal hastalık taraması için tanı anında ileokolonoskopi ve ince bağırsağa 

yönelik radyolojik inceleme yapılmalıdır. 

CH tanı sırasında fenotip ve tutulum alanı açısından sınıflanır. Tanı anında hastalığın 

Montreal sınıflamasına göre tanımlanması (yaș [A], tutulum yeri [L], davranıș [B] 

ve perianal hastalık [p]); hem hastalığın doğal seyrini öngörmede hem de tedavi 

planlamasında yol göstericidir.(5) Zaman içinde gelișen penetran ve stenozan komp-

likasyonlar fenotip değișikliği olarak adlandırılsa da, bu durum muhtemelen hastalı-

ğın doğal gidiși ile ilișkilidir. 

Genç yaș, üst GİS tutulumu, perianal hastalık ve derin ülserler agresif seyirle 

ilișkilendirilen risk faktörleri olarak kabul edilmektedir. Ülseratif kolitte (ÜK) tutulum 

alanının belirlenmesi topikal mesalazin kullanımı kararı açısından önemlidir.

Karaciğer testlerindeki anormallik primer sklerozan kolanjit (PSK) açısından görün-

tüleme (MR kolanjiografi) yapılmasını gerektirir. PSK İBH hastalarının yaklașık 

%2-7’sinde görülmekte olup özellikle ÜK ile ilișkilidir ve bu hastalarda kolorektal 

kanser riski belirgin biçimde artmıștır.

ÜK ve CH ayırımının yapılamadığı durumlarda “sınıflanamayan İBH” terimi kullanılma-

sı uygundur.(6) İndetermine kolit terimi kolektomi materyalinin histopatolojik incelen-

mesi sonrasında tanısı CH veya ÜK olarak belirlenemeyen hasta grubu için kullanıl-

malıdır.(1) Sınıflanamayan kolit terimi bir İBH alt grubu olarak değerlendirilmemelidir; 

bu durum genellikle geçici bir adlandırmadır ve birçok hastada takip sürecinde ÜK 

veya CH ana gruplarına dahil olmaktadırlar.(6) Sınıflanamayan kolitte immünolojik 

belirteç ve otoantikor (ASCA, p-ANCA) kullanımının tanıya katkısı sınırlıdır.(7)

B. Tanı Esnasında Genel Değerlendirme
Hastanın ayrıntılı anamnezi alınmalı ve fizik muayenesi yapılmalıdır. Hastaların 

anemi, demir ve vitamin eksiklikleri, beslenme durumları, inflamasyon belirteçleri 

ve așılanma durumları tedavi öncesi değerlendirilmelidir. Beslenme durumunun 

değerlendirmesi ve replasman tedavileri bu rehberde ayrı bölümlerde anlatılmıștır.

Tanı sırasında istenmesi önerilen rutin laboratuvar testleri arasında tam kan sayımı, 

C reaktif protein (CRP), sedimantasyon, karaciğer ve böbrek fonksiyon testleri, total 

protein-albumin, elektrolitler, ferritin, transferrin satürasyonu, B12 vitamini, folat 

ve 25-OH vitamin D3 düzeyleri yer almalıdır.(1) Tiroid fonksiyon testleri, beslenmesi 

bozuk hastalarda eklenebilir. Demir eksikliği anemisi İBH’da en sık görülen sistemik 

komplikasyondur ve aktif hastalıkta ferritin <100 µg/L, remisyondaki hastada 

ferritin <30 µg/L demir eksikliğini düșündürmelidir.(8) ECCO İBH’da demir eksikliği 

rehberinde aktif inflamasyon varlığında ferritin değerlerinin akut faz yanıtına bağlı 

olarak yanıltıcı yüksek seyredebileceği vurgulanmaktadır; bu durumda transferrin 

satürasyonu (<%20) demir eksikliğinin saptanmasında daha güvenilirdir.(9)

Hastanın viral hepatit serolojisi (Anti-HBc IgG, HBsAg, Anti-HBs, Anti-HCV) istenme-

lidir. Azathioprine verilecek hastalarda EBV IgG tetkiki tedavi öncesi istenmiș olmalı-

dır. Azathioprine altında akut EBV enfeksiyonu geçirmek özellikle genç erkeklerde 

lenfoma riskini artırmaktadır.(8) 

Azathioprine metabolizmasında etkili olan tiyopürin metiltransferaz (TPMT) enzim 

aktivitesinin değerlendirilmesi lökopeni gelișme riski olan hastaların önceden 

belirlenmesini sağlayarak bu kișilerde azathioprine kullanılmaması yönünde karar 

verilmesini sağlayabilir. Azathioprine altında düșük de olsa lenfoma ve non-mela-

nom cilt kanseri gelișme riski mevcuttur. Bu nedenle azathioprine kullanan bireyler-

de yıllık dermatoloji muayenesi önerilebilinir.(8)

Tiyopürin bașlanan hastalarda ilk 4 hafta haftalık, sonrasında 2-3 ayda bir tam kan 

sayımı ve karaciğer enzimlerinin takibi yapılmalıdır.(8) NUDT15 polimorfizmi de 

tiyopürin ilișkili miyelosupresyonun bir bașka önemli göstergesi olup özellikle Asya 

kökenli hastalarda taranması önerilmektedir.(1,8)

Ülkemizde İBH hastalarına biyolojik tedavi öncesi rutin olarak tüberküloz (TBC) 

taraması yapılmaktadır. Bu hastalara tanı sırasında PA akciğer grafisi çekilmesi ve 

IGRA testi yapılması birçok İBH polikliniğinde rutindir. Hastalar geçmiște tüberküloz 

tanısı/tedavisi, aile fertlerinde ve yakın çevrede tüberküloz tanısı ve tedavisi açısın-

dan sorgulanmalıdır. IGRA testine ulașmada sorun olduğunda tüberkülin deri testi 

(PPD) kullanılabilir. PPD testi sonucuna göre INH proflaksisi verilmesi IGRA testleri-

ne göre %30 daha fazla hastaya tedavi bașlanmasına neden olabilir.(10)

Ülkemizde anti-TNF kullanmakta olan İBH grubunda %50 gibi yüksek bir latent TB 

ve %1.7 aktif TB saptandığı bildirilmiștir. INH proflaksisinin latent tüberküloza karșı 

yapıldığı ve geçmiște INH almıș olsa bile hastanın yeni TB enfeksiyonuna açık 

olduğu her zaman hatırlanmalıdır.(11)

İdeal olarak biyolojik tedavi bașlanmadan önce IGRA pozitif veya PA akciğer grafisin-

de geçirilmiș TB sekel bulgusu olan hastalarda 9 ay süreyle INH proflaksisi bașlan-

malı; biyolojik tedavi en erken 1 ay sonra eklenmelidir. JAK inhibitörleri bașlanmadan 

önce de aynı tarama prensipleri geçerlidir. Yüksek riskli temas öyküsü veya endemik 

bölgeye seyahat varlığında tarama testleri tedavi sürecinde tekrarlanmalıdır.

ECCO rehberinde viral hepatit serolojisi (HAV, HBV, HCV) dıșında diğer viral serolojik 

testlerin (HIV, HPV, CMV, EBV, varicella zoster, kızamık, kabakulak, rubella) yapılması 

da önerilir.(12)

Așılama Durumunun Değerlendirilmesi
İBH tanısı konulan ve özellikle immünsupresif tedavi bașlanması planlanan her 

hastada așılama durumu sistematik olarak gözden geçirilmelidir. Mümkünse canlı 

așılar immünsupresif tedavi bașlanmadan en az 4 hafta önce uygulanmalıdır.(12)

Pratik yaklașımda tanı sırasında istenmesi önerilen serolojik testler șunlardır:

• Hepatit B: HBsAg, Anti-HBs, Anti-HBc IgG (Anti-HBs <10 IU/L olan hastalar 

așılanmalı, hedef ≥100 IU/L)

• Hepatit A: Anti-HAV IgG

• Varicella-zoster: VZV IgG (negatif ise canlı așı immünsupresif tedavi öncesi 

yapılmalı)

• Kızamık-kabakulak-kızamıkçık: MMR IgG (negatif olgularda canlı așı tedavi 

öncesi yapılmalı)

Cansız (inaktif) așılar (mevsimsel grip, pnömokok [PCV13/15 ve PPSV23], Tdap, 

HPV, rekombinan zoster) immünsupresif tedavi altındaki hastalara güvenle uygula-

nabilir; ancak așı yanıtı azalmıș olabilir. Anti-TNF ve azathioprine kombinasyon 

tedavisi alan hastalarda influenza așısına yanıt belirgin biçimde düșüktür.(12) HPV 

așısı 9-26 yaș arası tüm bireylerde önerilmekte olup 27-45 yaș aralığında bireysel 

risk değerlendirmesi ile uygulanabilir; bu özellikle servikal patolojiye yatkınlığı 

artmıș İBH’lı kadın hastalarda önem kazanmaktadır.

Rekombinan herpes zoster așısı (Shingrix), 50 yaș üstü ve immünsupresif tedavi 

alan İBH hastalarında zoster reaktivasyonu riskinin artması nedeniyle önerilmekte-

dir; JAK inhibitörü (tofasitinib, upadasitinib) bașlanacak hastalarda yaș gözetilmek-

sizin așılama düșünülmelidir.

İmmünsupresif tedavi alan kadın hastalarda servikal kanser tarama programlarına 

uyum sağlanmalı; immünomodülatör veya biyolojik tedavi alanlarda yıllık servikal 

sitoloji ve HPV testi önerilebilir. Tiyopürin kullananlarda non-melanom cilt kanseri 

ve anti-TNF + tiyopürin kombinasyonu alanlarda melanom riski artıșı bildirildiğin-

den, hastalara güneșten korunma önerileri verilmeli ve yıllık dermatolojik muayene 

önerilmelidir.

Bașlangıç Fekal Kalprotektin Düzeyi
Fekal kalprotektin (FK) endoskopik aktivite ile korelasyon gösteren bir inflamasyon 

belirtecidir. FK testi olarak kantitatif ELISA testleri tercih edilmelidir. FK takipte 

kullanılacaksa seri ölçüm yapılarak takibi önerilir.(1)

Tedavi öncesi bazal FK düzeyinin kayıt altına alınması; hem tedavi yanıtının izlemin-

de referans olarak kullanılması, hem de yanıt değerlendirmesinde göreceli düșüșün 

yorumlanması açısından önemlidir. 

AGA rehberi, semptomatik Crohn hastalarında FK >150 µg/g ve/veya CRP >5 

mg/L değerlerinin endoskopik aktivasyonu öngörmede yararlı olduğunu vurgula-

maktadır.(13) FK’nin laboratuvarlar arası ve hatta aynı laboratuvar içinde gün-içi 

varyasyonu olabileceğinden, takip ölçümlerinin mümkünse aynı laboratuvarda ve 

aynı yöntemle yapılması büyük önem tașır.

Bazal İntestinal Ultrason Değerlendirmesi
Tanı anında uygulanan İUS değerlendirmesinde așağıdaki temel parametrelerin 

kayıt altına alınması, hem tutulum alanının belgelenmesi hem de tedavi yanıtının 

izleminde referans olușturması açısından önerilir:

• Bağırsak Duvar Kalınlığı (BWT): Tüm kolon segmentlerinde ve ince bağırsakta 

> 3 mm patolojik kabul edilir. 

• Renkli Doppler Sinyali (CDS): Limberg skorlamasına göre normalde doppler 

signali alınmaz, pozitif bulunması bağırsak duvarındaki inflamasyonun yarattığı 

hiperemiye ișaret eder.

• Bağırsak duvar katmanlamasının incelenmesi ile muskularis propria, submukoza 

ve mukoza katlarının ayırt edilebilirliği değerlendirilir. Bu tabakalar ayırt edilemi-

yorsa stratifikasyon kaybının mevcut olduğu söylenir. 

• İnflamatuvar mezenterik yağ (i-fat) varlığı bağırsak çevresindeki mezenterdeki 

inflamasyona ișaret eder.

• Mezenterik lenfadenopati

• Komplikasyonların Değerlendirilmesi: stenoz (lümen darlığı, prestenotik 

dilatasyon), fistül, abse, flegmon 

ECCO-ESGAR-ESP-IBUS 2025 rehberi, İBH tanısının yeni konulduğu olgularda bazal 

İUS değerlendirmesinin standardize edilmiș parametrelerle (özellikle BWT ve CDS) 

yapılmasını ve raporlanmasını önermektedir. Bu standardizasyon, takipteki gözlemci 

varyasyonlarını azaltmak ve değerlendirmenin güvenirliğini artırmak için elzemdir.(1)

TEDAVİ ALTINDAKİ İBH HASTASINDA DEĞERLENDİRME

A. Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
Günümüzde İBH yönetiminde “treat-to-target” (hedefe yönelik tedavi) yaklașımı 

standart kabul edilmektedir. STRIDE-II uzlașı belgesinde kısa dönem hedefler olarak 

klinik yanıt ve klinik remisyon ile biyobelirteç (CRP, FK) normalizasyonu; uzun dönem 

hedefler olarak ise endoskopik iyileșme, normal yașam kalitesi, normal büyüme 

(çocuklarda) ve sakatlıktan korunma tanımlanmıștır. Histolojik iyileșme ve transmu-

ral iyileșme ise gelișmekte olan ek hedefler olarak konumlanmaktadır.(14)

CALM çalıșması, CH’de FK ve CRP düzeylerine dayalı sıkı kontrol (“tight control”) 

algoritmasının semptom-temelli klinik yönetime kıyasla 48. haftada anlamlı biçimde 

daha yüksek mukozal iyileșme oranları sağladığını göstermiștir (mukozal iyileșme: 

%46 vs. %30; p=0,010); bu çalıșma günümüz “treat-to-target” yaklașımının 

temelini olușturmuștur.(15)

Ülseratif Kolitte Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
ÜK için önerilen yanıt değerlendirmesi ≤12 hafta içinde yapılabilir. Klinik yanıt 

dıșkıda kan ve dıșkılama sayısı gibi semptomlarla değerlendirilebilir. Biyokimyasal 

yanıt için FK ve CRP gibi belirteçler kullanılır. Endoskopik ve ultrasonografik yanıt 

iyileșmeyi objektif olarak doğrulayabilir.(1)

Ülseratif kolit hastasında rektal kanamanın olmaması ve dıșkılama sayısının 

azalması basit ama önemli takip parametreleridir. Partial Mayo Skoru veya Patient 

Reported Outcome-2 (PRO-2; rektal kanama + dıșkılama sayısı) klinik yanıt değer-

lendirmesinde pratik araçlardır. CRP gibi akut faz testleri atak sırasında yüksekse 

tedavi ile düșmesi önemlidir. Aynı durum FK için de geçerlidir.

FK güvenilir ve aynı laboratuarda, aynı yöntemle çalıșıldığında yol gösterici olabilir: 

FK <50 µg/g ise klinik remisyona giren hastaların yaklașık %50’sinde endoskopi 

gereksiz olabilir; bu durumda yanlıș negatif oranı <%5’tir. FK >250 µg/g ve semp-

tomatik hastalarda yine endoskopi gereksiz olabilir; bu durumda da yanlıș pozitif 

oranı <%5’tir.(16) Ancak günlük pratikte arada kalan sonuçlar oldukça fazladır.

Ara değerler (50-250 µg/g) için ek bir objektif değerlendirme yöntemine - özellikle 

İUS - bașvurulması önerilir. Bu sayede gereksiz endoskopi yükü azaltılırken hastalık 

kontrolü hakkında güvenilir bilgi elde edilebilir.

Klinik remisyonda olan bir hastada mukozal remisyon kontrolü yapılması planlana-

caksa burada bir sınır olarak 3 ay seçilebilir. Kolonoskopi için randevu sırası 

beklemek ve hazırlık yapmak çoğu zaman hastaya zor gelmektedir. İUS incelemesi 

endoskopik remisyonu öngörmede kullanılabilecek, etkinliği kanıtlanmıș bir 

yöntemdir.(17-19)

ÜK hastasında İUS’ta endoskopik remisyon öngörüsü için pratik kriterler:

• Bağırsak duvar kalınlığı ≤3 mm (Mayo Endoscopic Score ≤1 ile uyumlu)

• Renkli Doppler sinyali Limberg 0-1

• Bağırsak duvar tabakalanmasının korunmuș olması

• Haustrayon yapısının görülebilir olması

De Voogd ve ark.’nın çalıșmasında, BWT <3 mm değeri endoskopik remisyon 

(Mayo 0-1) için %85 sensitivite ve %92 spesifite ile öngörü sağlamıștır.(18) 

TRUST&UC çalıșması ise tedavi bașlangıcının 2. haftasında saptanan İUS yanıtının 

(BWT azalması) sonraki klinik ve endoskopik yanıtı erkenden öngörebildiğini göster-

miștir; bu erken belirteç özelliği İUS’u tedavi yanıt-yetersizliği değerlendirmesinde 

özellikle değerli kılmaktadır.(17)

Crohn Hastalığında Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
Crohn hastalığında tedavi yanıtı 3 ay içinde laboratuvar ve kesitsel görüntüleme 

ile incelenebilir. Eğer yanıt alındığı düșünülüyorsa endoskopik kontrol daha ileri 

zamanlarda gerçekleștirilebilir. İUS, duvar iyileșmesinin gösterilmesinde yardımcı 

olabilir.(1,17,20) Duvar kalınlığının normal sınırın altına inmesi ve doppler aktivitesinin 

olmaması “transmural iyileșme” olarak adlandırılır.(21)

Transmural iyileșmenin yalnızca endoskopik mukozal iyileșmeye kıyasla daha 

düșük relaps, hastane yatıșı ve cerrahi gereksinimi ile ilișkili olduğu birden fazla 

çalıșmada gösterilmiștir; bu nedenle CH’de yeni nesil tedavi hedefi olarak öne 

çıkmaktadır.

STRIDE-II rehberinde tedaviye yanıt değerlendirme zaman dilimleri ilaca göre 

farklılık gösterir: kortikosteroid, eksklüzif enteral beslenme, anti-TNF, JAK inhibitörü 

ve IL-12/23 inhibitörleri 2-3 ay içinde, vedolizumab ve metotreksat ise 3-6 ay 

içinde değerlendirilebilir.(22)

CH’de tedavi izleminde önerilebilecek pratik bir algoritma:(21)

• Tedavi bașlangıcı sonrası 2-4. haftada İUS ile erken yanıt değerlendirmesi

• 3. ayda klinik değerlendirme + FK + CRP + İUS

• 6-12. ayda endoskopik değerlendirme (yanıt yoksa daha erken)

B. Tedavi Altında Gelișen Aktivasyonun Değerlendirilmesi
Tedavi altında klinik olarak aktif olan ÜK hastasının daha önce tedavi yanıtı değer-

lendirilmesi yapılmadıysa (FK ve/veya İUS), atak sırasındaki durumun kronik süreç 

mi yoksa akut hecme mi olduğu kesin olarak söylenemez. Yine de dıșkı testleri, 

akut faz yanıtı, FK ve İUS incelemesi yol gösterici olabilir. Enfeksiyonların da benzer 

bir tablo yaratabileceği hatırlanmalıdır. İUS’ta duvar kalınlık artıșı ve doppler 

aktivitesi pozitifliği endoskopik aktivite olacağını öngörebilir (sensitivite %85, 

spesifisite %94, AUC 0.90).(23)

 

Yatan hastalarda ve yoğun immünsupresyon alan hastalarda CMV enfeksiyonunu 

unutmamak ve buna yönelik tetkikleri istemek gereklidir.

İBH atağında özellikle ileri yașlı, son 3 ay içinde antibiyotik kullanan veya hastane 

yatıșı olan hastalarda C. difficile toksin/PCR testi rutin yapılmalıdır. Steroid refrakter 

ÜK olgularında ise sigmoidoskopi sırasında alınan biyopsilerden CMV immünohisto-

kimyasal incelemesi ve dokuda CMV PCR önerilmektedir; sadece serum CMV IgM 

pozitifliği veya kantitatif PCR doku invazyonunu yansıtmayabilir.

Orta ila șiddetli semptomlar gösteren Crohn hastalarında, yüksek fekal kalprotektin 

(>150 mg/g) veya serum CRP (>5 mg/L) değerleri aktif endoskopik inflamasyonu 

ișaret eder.(13)

Sekonder Yanıt Kaybı Değerlendirmesi
Biyolojik tedavi altında sekonder yanıt kaybı gelișen hastalarda, klinik aktivasyon 

teyit edildikten ve enfeksiyöz nedenler dıșlandıktan sonra terapötik ilaç düzey takibi 

(TDM) ve anti-ilaç antikor (ADA) ölçümü yapılması önerilmektedir. AGA TDM rehbe-

rinde anti-TNF tedavi altındaki aktif hastalıkta reaktif TDM önerilmekte; hedef ilaç 

düzeyleri infliksimab için ≥5 µg/mL, adalimumab için ≥7.5 µg/mL ve sertolizumab 

pegol için ≥20 µg/mL olarak belirtilmektedir.(24)

Pratik yaklașımda yanıt kaybı senaryolarında dört olası klinik tablo söz konusudur:

1. Yetersiz ilaç düzeyi + ADA negatif A Doz artıșı veya doz aralığını kısaltma

2. Yetersiz ilaç düzeyi + Düșük titrede ADA pozitif A İmmünomodülatör eklemek 

veya doz optimizasyonu

3. Yetersiz ilaç düzeyi + Yüksek titrede ADA pozitif A Aynı sınıfta bașka ilaca veya 

farklı sınıfa geçiș

4. Yeterli ilaç düzeyi + Aktivasyon: Farkodinamik (mekanistik) yetmezlik A Farklı 

etki mekanizmalı ajana geçiș

Proaktif TDM’nin (asemptomatik hastada rutin ilaç düzey ölçümü) klinik sonlanım 

üzerindeki avantajı reaktif TDM’ye kıyasla daha az kanıtla desteklenmektedir; ancak 

indüksiyon sonrası özellikle infliksimab için “post-induction” düzey ölçümü 

prognostik bilgi sağlayabilmektedir.

Postoperatif Crohn Hastalığında Takip
İleoçekal rezeksiyon geçirmiș Crohn hastalarında postoperatif endoskopik 

rekürrens ilk 12 ayda %65-90, 3 yılda %80-100’e ulașabilmektedir. Altın standart 

Rutgeerts skorlamasına göre ileokolonoskopi 6-12. ayda yapılması önerilse de 

invazivlik nedeniyle hasta uyumu sınırlıdır.(25)

Postoperatif takipte İUS giderek artan bir öneme sahiptir. BWT >3 mm, mezenterik 

lenfadenopati varlığı ve i-fat hipertrofisi postop nüksün bağımsız öngörücüleridir. 

BWT ≥5.5 mm, ciddi endoskopik nüks (Rutgeerts ≥i3) için %84 sensitivite ve %98 

spesifite sağlamaktadır.(26) FK ile İUS kombinasyonu nüksü öngörmede yüksek 

pozitif öngörü değeri (PPV) sağlar ve rutin endoskopi gereksinimini azaltabilir.(27)

Pratik bir postoperatif izlem șeması: 

• 3. ayda FK + CRP + İUS

• 6-12. ayda ileokolonoskopi (Rutgeerts skorlaması) + İUS; 

• Sonrasında risk profiline göre 6-12 ayda bir İUS ve yıllık FK takibi. 

Yüksek riskli hastalarda (genç yaș, sigara kullanımı, fistülle komplike hasta, perianal 

hastalık, önceden rezeksiyon öyküsü) 8-12. haftada profilaktik anti-TNF bașlanması 

önerilmektedir.(28)

Remisyondaki Hastada Relaps Öngörüsü
Klinik remisyondaki İBH hastalarında relaps öngörüsü için hem FK hem de İUS 

değerli bilgiler sağlar. Maeda ve ark.’nın Milan Ultrasound Criteria (MUC) çalıșma-

sında, remisyondaki ÜK hastalarında MUC skoru >6.2 olması 12 ay içinde relapsı 

%85 sensitivite ve %94 spesifite ile öngörmüștür.(23) Benzer biçimde, remisyondaki 

hastalarda ardıșık iki ölçümde FK >250 µg/g olmasının yaklașan klinik relapsı 2-3 

ay öncesinden öngörebildiği gösterilmiștir.

Remisyondaki hastalarda izlem önerileri: 

• ÜK ve CH’de ilk yıl 3 ayda bir, sonrasında 6 ayda bir FK ölçümü

• Semptom değișikliği veya FK artıșı durumunda İUS ile değerlendirme

• FK kalıcı yüksek seyrediyorsa endoskopik değerlendirme. 

• Bu yaklașım gereksiz endoskopi yükünü azaltırken proaktif tedavi ayarlamasına 

olanak tanır.
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İBH HASTASINDA TEDAVİ ÖNCESİ DEĞERLENDİRME

A. Tanı ve Sınıflama
İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH) tanısında ileokolonoskopi ve histopatolojik 

inceleme halen en önemli tanı aracıdır. İBH tanısı düșünülen bir hasta için ECCO 

2025 rehberinde ileokolonoskopi ve biyopsi incelemesinin yanında radyolojik 

görüntüleme (intestinal ultrasonografi, MR enterografi ya da her ikisi birden) 

yapılması önerilmektedir.(1)

Tanı ve endoskopik sınıflamalar bu rehberin ilgili bölümlerinde anlatılmıștır. Ülkemiz 

șartlarında İBH șüphesi olan her hastada MR enterografi (MRE) yapılması mümkün 

değildir. İntestinal ultrasonografi (İUS) MRE’ye nazaran kolay ulașılabilecek, hazırlık 

gerektirmeden gerçekleștirilebilecek, poliklinik șartlarında kolaylıkla uygulanabile-

cek, zararsız bir tanı ve takip yöntemidir. 

İUS’un dezavantajları obezitesi olan bireylerde etkinliğinin azalması, proksimal ince 

bağırsak değerlendirmesindeki etkinliğin kolon segmentleri ve terminal ileuma 

nazaran daha az olmasıdır. İUS’un transperineal yöntemle gerçekleștirilmediği sürece 

rektum değerlendirmesinde de etkinliği kısıtlıdır. Her iki yönteme (MRE/İUS) ulașmanın 

da mümkün olmadığı durumlarda ya da acil patolojilerin değerlendirilmesinde BT ve 

BT enterografi kullanılabilir. Elektif șartlarda Crohn hastalığının (CH) tanısı sırasında, 

ince bağırsak (İB) tutulumu taraması açısından MRE ince bağırsak tutulumunu değer-

lendirmede yüksek doğruluk oranı ile ilk tercih edilmesi gereken yöntemdir.(2,3)

İUS’un cerrahi ve endoskopi ile karșılaștırıldığı çalıșmaların metaanalizinde ince 

bağırsak tutulumunda sensitivitesi %54-93, spesifitesi %97-100 olarak bulunmuș-

tur.(4) İUS’un MRE ile karșılaștırıldığı METRIC çalıșmasında CH’da ince bağırsak 

tutulumunda hastalık varlığını göstermede MRE için sensitivite %97, spesifite %96; 

İUS için sensitivite %92, spesifite %84 olarak raporlanmıștır.(3) Hastalığın tutulum 

uzunluğu ve yaygınlığını göstermede MRE için sensitivite %80, spesifite %95; İUS 

için sensitivite %70, spesifite %81 olarak bulunmuștur.(3)

Dolayısıyla koșullar elveriyorsa proksimal ince bağırsak görüntülemesi ve ince 

bağırsak hastalık yaygınlığının değerlendirilmesinde ilk tanı sırasında MRE incele-

mesi yapılması önerilebilir.

ECCO tanı ve takip rehberinde tanı konulmuș CH olgularında üst gastrointestinal 

sistemin de endoskopik incelemesinin yapılması önerilmektedir.(1) Șikayeti olmayan 

bir hastada tarama amaçlı üst GİS endoskopisi yapılması kararı, sağlık kurumunun 

randevu șartlarının uygunluğuna göre hasta bazında alınmalıdır. İzole perianal 

CH’da luminal hastalık taraması için tanı anında ileokolonoskopi ve ince bağırsağa 

yönelik radyolojik inceleme yapılmalıdır. 

CH tanı sırasında fenotip ve tutulum alanı açısından sınıflanır. Tanı anında hastalığın 

Montreal sınıflamasına göre tanımlanması (yaș [A], tutulum yeri [L], davranıș [B] 

ve perianal hastalık [p]); hem hastalığın doğal seyrini öngörmede hem de tedavi 

planlamasında yol göstericidir.(5) Zaman içinde gelișen penetran ve stenozan komp-

likasyonlar fenotip değișikliği olarak adlandırılsa da, bu durum muhtemelen hastalı-

ğın doğal gidiși ile ilișkilidir. 

Genç yaș, üst GİS tutulumu, perianal hastalık ve derin ülserler agresif seyirle 

ilișkilendirilen risk faktörleri olarak kabul edilmektedir. Ülseratif kolitte (ÜK) tutulum 

alanının belirlenmesi topikal mesalazin kullanımı kararı açısından önemlidir.

Karaciğer testlerindeki anormallik primer sklerozan kolanjit (PSK) açısından görün-

tüleme (MR kolanjiografi) yapılmasını gerektirir. PSK İBH hastalarının yaklașık 

%2-7’sinde görülmekte olup özellikle ÜK ile ilișkilidir ve bu hastalarda kolorektal 

kanser riski belirgin biçimde artmıștır.

ÜK ve CH ayırımının yapılamadığı durumlarda “sınıflanamayan İBH” terimi kullanılma-

sı uygundur.(6) İndetermine kolit terimi kolektomi materyalinin histopatolojik incelen-

mesi sonrasında tanısı CH veya ÜK olarak belirlenemeyen hasta grubu için kullanıl-

malıdır.(1) Sınıflanamayan kolit terimi bir İBH alt grubu olarak değerlendirilmemelidir; 

bu durum genellikle geçici bir adlandırmadır ve birçok hastada takip sürecinde ÜK 

veya CH ana gruplarına dahil olmaktadırlar.(6) Sınıflanamayan kolitte immünolojik 

belirteç ve otoantikor (ASCA, p-ANCA) kullanımının tanıya katkısı sınırlıdır.(7)

B. Tanı Esnasında Genel Değerlendirme
Hastanın ayrıntılı anamnezi alınmalı ve fizik muayenesi yapılmalıdır. Hastaların 

anemi, demir ve vitamin eksiklikleri, beslenme durumları, inflamasyon belirteçleri 

ve așılanma durumları tedavi öncesi değerlendirilmelidir. Beslenme durumunun 

değerlendirmesi ve replasman tedavileri bu rehberde ayrı bölümlerde anlatılmıștır.

Tanı sırasında istenmesi önerilen rutin laboratuvar testleri arasında tam kan sayımı, 

C reaktif protein (CRP), sedimantasyon, karaciğer ve böbrek fonksiyon testleri, total 

protein-albumin, elektrolitler, ferritin, transferrin satürasyonu, B12 vitamini, folat 

ve 25-OH vitamin D3 düzeyleri yer almalıdır.(1) Tiroid fonksiyon testleri, beslenmesi 

bozuk hastalarda eklenebilir. Demir eksikliği anemisi İBH’da en sık görülen sistemik 

komplikasyondur ve aktif hastalıkta ferritin <100 µg/L, remisyondaki hastada 

ferritin <30 µg/L demir eksikliğini düșündürmelidir.(8) ECCO İBH’da demir eksikliği 

rehberinde aktif inflamasyon varlığında ferritin değerlerinin akut faz yanıtına bağlı 

olarak yanıltıcı yüksek seyredebileceği vurgulanmaktadır; bu durumda transferrin 

satürasyonu (<%20) demir eksikliğinin saptanmasında daha güvenilirdir.(9)

Hastanın viral hepatit serolojisi (Anti-HBc IgG, HBsAg, Anti-HBs, Anti-HCV) istenme-

lidir. Azathioprine verilecek hastalarda EBV IgG tetkiki tedavi öncesi istenmiș olmalı-

dır. Azathioprine altında akut EBV enfeksiyonu geçirmek özellikle genç erkeklerde 

lenfoma riskini artırmaktadır.(8) 

Azathioprine metabolizmasında etkili olan tiyopürin metiltransferaz (TPMT) enzim 

aktivitesinin değerlendirilmesi lökopeni gelișme riski olan hastaların önceden 

belirlenmesini sağlayarak bu kișilerde azathioprine kullanılmaması yönünde karar 

verilmesini sağlayabilir. Azathioprine altında düșük de olsa lenfoma ve non-mela-

nom cilt kanseri gelișme riski mevcuttur. Bu nedenle azathioprine kullanan bireyler-

de yıllık dermatoloji muayenesi önerilebilinir.(8)

Tiyopürin bașlanan hastalarda ilk 4 hafta haftalık, sonrasında 2-3 ayda bir tam kan 

sayımı ve karaciğer enzimlerinin takibi yapılmalıdır.(8) NUDT15 polimorfizmi de 

tiyopürin ilișkili miyelosupresyonun bir bașka önemli göstergesi olup özellikle Asya 

kökenli hastalarda taranması önerilmektedir.(1,8)

Ülkemizde İBH hastalarına biyolojik tedavi öncesi rutin olarak tüberküloz (TBC) 

taraması yapılmaktadır. Bu hastalara tanı sırasında PA akciğer grafisi çekilmesi ve 

IGRA testi yapılması birçok İBH polikliniğinde rutindir. Hastalar geçmiște tüberküloz 

tanısı/tedavisi, aile fertlerinde ve yakın çevrede tüberküloz tanısı ve tedavisi açısın-

dan sorgulanmalıdır. IGRA testine ulașmada sorun olduğunda tüberkülin deri testi 

(PPD) kullanılabilir. PPD testi sonucuna göre INH proflaksisi verilmesi IGRA testleri-

ne göre %30 daha fazla hastaya tedavi bașlanmasına neden olabilir.(10)

Ülkemizde anti-TNF kullanmakta olan İBH grubunda %50 gibi yüksek bir latent TB 

ve %1.7 aktif TB saptandığı bildirilmiștir. INH proflaksisinin latent tüberküloza karșı 

yapıldığı ve geçmiște INH almıș olsa bile hastanın yeni TB enfeksiyonuna açık 

olduğu her zaman hatırlanmalıdır.(11)

İdeal olarak biyolojik tedavi bașlanmadan önce IGRA pozitif veya PA akciğer grafisin-

de geçirilmiș TB sekel bulgusu olan hastalarda 9 ay süreyle INH proflaksisi bașlan-

malı; biyolojik tedavi en erken 1 ay sonra eklenmelidir. JAK inhibitörleri bașlanmadan 

önce de aynı tarama prensipleri geçerlidir. Yüksek riskli temas öyküsü veya endemik 

bölgeye seyahat varlığında tarama testleri tedavi sürecinde tekrarlanmalıdır.

ECCO rehberinde viral hepatit serolojisi (HAV, HBV, HCV) dıșında diğer viral serolojik 

testlerin (HIV, HPV, CMV, EBV, varicella zoster, kızamık, kabakulak, rubella) yapılması 

da önerilir.(12)

Așılama Durumunun Değerlendirilmesi
İBH tanısı konulan ve özellikle immünsupresif tedavi bașlanması planlanan her 

hastada așılama durumu sistematik olarak gözden geçirilmelidir. Mümkünse canlı 

așılar immünsupresif tedavi bașlanmadan en az 4 hafta önce uygulanmalıdır.(12)

Pratik yaklașımda tanı sırasında istenmesi önerilen serolojik testler șunlardır:

• Hepatit B: HBsAg, Anti-HBs, Anti-HBc IgG (Anti-HBs <10 IU/L olan hastalar 

așılanmalı, hedef ≥100 IU/L)

• Hepatit A: Anti-HAV IgG

• Varicella-zoster: VZV IgG (negatif ise canlı așı immünsupresif tedavi öncesi 

yapılmalı)

• Kızamık-kabakulak-kızamıkçık: MMR IgG (negatif olgularda canlı așı tedavi 

öncesi yapılmalı)

Cansız (inaktif) așılar (mevsimsel grip, pnömokok [PCV13/15 ve PPSV23], Tdap, 

HPV, rekombinan zoster) immünsupresif tedavi altındaki hastalara güvenle uygula-

nabilir; ancak așı yanıtı azalmıș olabilir. Anti-TNF ve azathioprine kombinasyon 

tedavisi alan hastalarda influenza așısına yanıt belirgin biçimde düșüktür.(12) HPV 

așısı 9-26 yaș arası tüm bireylerde önerilmekte olup 27-45 yaș aralığında bireysel 

risk değerlendirmesi ile uygulanabilir; bu özellikle servikal patolojiye yatkınlığı 

artmıș İBH’lı kadın hastalarda önem kazanmaktadır.

Rekombinan herpes zoster așısı (Shingrix), 50 yaș üstü ve immünsupresif tedavi 

alan İBH hastalarında zoster reaktivasyonu riskinin artması nedeniyle önerilmekte-

dir; JAK inhibitörü (tofasitinib, upadasitinib) bașlanacak hastalarda yaș gözetilmek-

sizin așılama düșünülmelidir.

İmmünsupresif tedavi alan kadın hastalarda servikal kanser tarama programlarına 

uyum sağlanmalı; immünomodülatör veya biyolojik tedavi alanlarda yıllık servikal 

sitoloji ve HPV testi önerilebilir. Tiyopürin kullananlarda non-melanom cilt kanseri 

ve anti-TNF + tiyopürin kombinasyonu alanlarda melanom riski artıșı bildirildiğin-

den, hastalara güneșten korunma önerileri verilmeli ve yıllık dermatolojik muayene 

önerilmelidir.

Bașlangıç Fekal Kalprotektin Düzeyi
Fekal kalprotektin (FK) endoskopik aktivite ile korelasyon gösteren bir inflamasyon 

belirtecidir. FK testi olarak kantitatif ELISA testleri tercih edilmelidir. FK takipte 

kullanılacaksa seri ölçüm yapılarak takibi önerilir.(1)

Tedavi öncesi bazal FK düzeyinin kayıt altına alınması; hem tedavi yanıtının izlemin-

de referans olarak kullanılması, hem de yanıt değerlendirmesinde göreceli düșüșün 

yorumlanması açısından önemlidir. 

AGA rehberi, semptomatik Crohn hastalarında FK >150 µg/g ve/veya CRP >5 

mg/L değerlerinin endoskopik aktivasyonu öngörmede yararlı olduğunu vurgula-

maktadır.(13) FK’nin laboratuvarlar arası ve hatta aynı laboratuvar içinde gün-içi 

varyasyonu olabileceğinden, takip ölçümlerinin mümkünse aynı laboratuvarda ve 

aynı yöntemle yapılması büyük önem tașır.

Bazal İntestinal Ultrason Değerlendirmesi
Tanı anında uygulanan İUS değerlendirmesinde așağıdaki temel parametrelerin 

kayıt altına alınması, hem tutulum alanının belgelenmesi hem de tedavi yanıtının 

izleminde referans olușturması açısından önerilir:

• Bağırsak Duvar Kalınlığı (BWT): Tüm kolon segmentlerinde ve ince bağırsakta 

> 3 mm patolojik kabul edilir. 

• Renkli Doppler Sinyali (CDS): Limberg skorlamasına göre normalde doppler 

signali alınmaz, pozitif bulunması bağırsak duvarındaki inflamasyonun yarattığı 

hiperemiye ișaret eder.

• Bağırsak duvar katmanlamasının incelenmesi ile muskularis propria, submukoza 

ve mukoza katlarının ayırt edilebilirliği değerlendirilir. Bu tabakalar ayırt edilemi-

yorsa stratifikasyon kaybının mevcut olduğu söylenir. 

• İnflamatuvar mezenterik yağ (i-fat) varlığı bağırsak çevresindeki mezenterdeki 

inflamasyona ișaret eder.

• Mezenterik lenfadenopati

• Komplikasyonların Değerlendirilmesi: stenoz (lümen darlığı, prestenotik 

dilatasyon), fistül, abse, flegmon 

ECCO-ESGAR-ESP-IBUS 2025 rehberi, İBH tanısının yeni konulduğu olgularda bazal 

İUS değerlendirmesinin standardize edilmiș parametrelerle (özellikle BWT ve CDS) 

yapılmasını ve raporlanmasını önermektedir. Bu standardizasyon, takipteki gözlemci 

varyasyonlarını azaltmak ve değerlendirmenin güvenirliğini artırmak için elzemdir.(1)

TEDAVİ ALTINDAKİ İBH HASTASINDA DEĞERLENDİRME

A. Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
Günümüzde İBH yönetiminde “treat-to-target” (hedefe yönelik tedavi) yaklașımı 

standart kabul edilmektedir. STRIDE-II uzlașı belgesinde kısa dönem hedefler olarak 

klinik yanıt ve klinik remisyon ile biyobelirteç (CRP, FK) normalizasyonu; uzun dönem 

hedefler olarak ise endoskopik iyileșme, normal yașam kalitesi, normal büyüme 

(çocuklarda) ve sakatlıktan korunma tanımlanmıștır. Histolojik iyileșme ve transmu-

ral iyileșme ise gelișmekte olan ek hedefler olarak konumlanmaktadır.(14)

CALM çalıșması, CH’de FK ve CRP düzeylerine dayalı sıkı kontrol (“tight control”) 

algoritmasının semptom-temelli klinik yönetime kıyasla 48. haftada anlamlı biçimde 

daha yüksek mukozal iyileșme oranları sağladığını göstermiștir (mukozal iyileșme: 

%46 vs. %30; p=0,010); bu çalıșma günümüz “treat-to-target” yaklașımının 

temelini olușturmuștur.(15)

Ülseratif Kolitte Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
ÜK için önerilen yanıt değerlendirmesi ≤12 hafta içinde yapılabilir. Klinik yanıt 

dıșkıda kan ve dıșkılama sayısı gibi semptomlarla değerlendirilebilir. Biyokimyasal 

yanıt için FK ve CRP gibi belirteçler kullanılır. Endoskopik ve ultrasonografik yanıt 

iyileșmeyi objektif olarak doğrulayabilir.(1)

Ülseratif kolit hastasında rektal kanamanın olmaması ve dıșkılama sayısının 

azalması basit ama önemli takip parametreleridir. Partial Mayo Skoru veya Patient 

Reported Outcome-2 (PRO-2; rektal kanama + dıșkılama sayısı) klinik yanıt değer-

lendirmesinde pratik araçlardır. CRP gibi akut faz testleri atak sırasında yüksekse 

tedavi ile düșmesi önemlidir. Aynı durum FK için de geçerlidir.

FK güvenilir ve aynı laboratuarda, aynı yöntemle çalıșıldığında yol gösterici olabilir: 

FK <50 µg/g ise klinik remisyona giren hastaların yaklașık %50’sinde endoskopi 

gereksiz olabilir; bu durumda yanlıș negatif oranı <%5’tir. FK >250 µg/g ve semp-

tomatik hastalarda yine endoskopi gereksiz olabilir; bu durumda da yanlıș pozitif 

oranı <%5’tir.(16) Ancak günlük pratikte arada kalan sonuçlar oldukça fazladır.

Ara değerler (50-250 µg/g) için ek bir objektif değerlendirme yöntemine - özellikle 

İUS - bașvurulması önerilir. Bu sayede gereksiz endoskopi yükü azaltılırken hastalık 

kontrolü hakkında güvenilir bilgi elde edilebilir.

Klinik remisyonda olan bir hastada mukozal remisyon kontrolü yapılması planlana-

caksa burada bir sınır olarak 3 ay seçilebilir. Kolonoskopi için randevu sırası 

beklemek ve hazırlık yapmak çoğu zaman hastaya zor gelmektedir. İUS incelemesi 

endoskopik remisyonu öngörmede kullanılabilecek, etkinliği kanıtlanmıș bir 

yöntemdir.(17-19)

ÜK hastasında İUS’ta endoskopik remisyon öngörüsü için pratik kriterler:

• Bağırsak duvar kalınlığı ≤3 mm (Mayo Endoscopic Score ≤1 ile uyumlu)

• Renkli Doppler sinyali Limberg 0-1

• Bağırsak duvar tabakalanmasının korunmuș olması

• Haustrayon yapısının görülebilir olması

De Voogd ve ark.’nın çalıșmasında, BWT <3 mm değeri endoskopik remisyon 

(Mayo 0-1) için %85 sensitivite ve %92 spesifite ile öngörü sağlamıștır.(18) 

TRUST&UC çalıșması ise tedavi bașlangıcının 2. haftasında saptanan İUS yanıtının 

(BWT azalması) sonraki klinik ve endoskopik yanıtı erkenden öngörebildiğini göster-

miștir; bu erken belirteç özelliği İUS’u tedavi yanıt-yetersizliği değerlendirmesinde 

özellikle değerli kılmaktadır.(17)

Crohn Hastalığında Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
Crohn hastalığında tedavi yanıtı 3 ay içinde laboratuvar ve kesitsel görüntüleme 

ile incelenebilir. Eğer yanıt alındığı düșünülüyorsa endoskopik kontrol daha ileri 

zamanlarda gerçekleștirilebilir. İUS, duvar iyileșmesinin gösterilmesinde yardımcı 

olabilir.(1,17,20) Duvar kalınlığının normal sınırın altına inmesi ve doppler aktivitesinin 

olmaması “transmural iyileșme” olarak adlandırılır.(21)

Transmural iyileșmenin yalnızca endoskopik mukozal iyileșmeye kıyasla daha 

düșük relaps, hastane yatıșı ve cerrahi gereksinimi ile ilișkili olduğu birden fazla 

çalıșmada gösterilmiștir; bu nedenle CH’de yeni nesil tedavi hedefi olarak öne 

çıkmaktadır.

STRIDE-II rehberinde tedaviye yanıt değerlendirme zaman dilimleri ilaca göre 

farklılık gösterir: kortikosteroid, eksklüzif enteral beslenme, anti-TNF, JAK inhibitörü 

ve IL-12/23 inhibitörleri 2-3 ay içinde, vedolizumab ve metotreksat ise 3-6 ay 

içinde değerlendirilebilir.(22)

CH’de tedavi izleminde önerilebilecek pratik bir algoritma:(21)

• Tedavi bașlangıcı sonrası 2-4. haftada İUS ile erken yanıt değerlendirmesi

• 3. ayda klinik değerlendirme + FK + CRP + İUS

• 6-12. ayda endoskopik değerlendirme (yanıt yoksa daha erken)

B. Tedavi Altında Gelișen Aktivasyonun Değerlendirilmesi
Tedavi altında klinik olarak aktif olan ÜK hastasının daha önce tedavi yanıtı değer-

lendirilmesi yapılmadıysa (FK ve/veya İUS), atak sırasındaki durumun kronik süreç 

mi yoksa akut hecme mi olduğu kesin olarak söylenemez. Yine de dıșkı testleri, 

akut faz yanıtı, FK ve İUS incelemesi yol gösterici olabilir. Enfeksiyonların da benzer 

bir tablo yaratabileceği hatırlanmalıdır. İUS’ta duvar kalınlık artıșı ve doppler 

aktivitesi pozitifliği endoskopik aktivite olacağını öngörebilir (sensitivite %85, 

spesifisite %94, AUC 0.90).(23)

 

Yatan hastalarda ve yoğun immünsupresyon alan hastalarda CMV enfeksiyonunu 

unutmamak ve buna yönelik tetkikleri istemek gereklidir.

İBH atağında özellikle ileri yașlı, son 3 ay içinde antibiyotik kullanan veya hastane 

yatıșı olan hastalarda C. difficile toksin/PCR testi rutin yapılmalıdır. Steroid refrakter 

ÜK olgularında ise sigmoidoskopi sırasında alınan biyopsilerden CMV immünohisto-

kimyasal incelemesi ve dokuda CMV PCR önerilmektedir; sadece serum CMV IgM 

pozitifliği veya kantitatif PCR doku invazyonunu yansıtmayabilir.

Orta ila șiddetli semptomlar gösteren Crohn hastalarında, yüksek fekal kalprotektin 

(>150 mg/g) veya serum CRP (>5 mg/L) değerleri aktif endoskopik inflamasyonu 

ișaret eder.(13)

Sekonder Yanıt Kaybı Değerlendirmesi
Biyolojik tedavi altında sekonder yanıt kaybı gelișen hastalarda, klinik aktivasyon 

teyit edildikten ve enfeksiyöz nedenler dıșlandıktan sonra terapötik ilaç düzey takibi 

(TDM) ve anti-ilaç antikor (ADA) ölçümü yapılması önerilmektedir. AGA TDM rehbe-

rinde anti-TNF tedavi altındaki aktif hastalıkta reaktif TDM önerilmekte; hedef ilaç 

düzeyleri infliksimab için ≥5 µg/mL, adalimumab için ≥7.5 µg/mL ve sertolizumab 

pegol için ≥20 µg/mL olarak belirtilmektedir.(24)

Pratik yaklașımda yanıt kaybı senaryolarında dört olası klinik tablo söz konusudur:

1. Yetersiz ilaç düzeyi + ADA negatif A Doz artıșı veya doz aralığını kısaltma

2. Yetersiz ilaç düzeyi + Düșük titrede ADA pozitif A İmmünomodülatör eklemek 

veya doz optimizasyonu

3. Yetersiz ilaç düzeyi + Yüksek titrede ADA pozitif A Aynı sınıfta bașka ilaca veya 

farklı sınıfa geçiș

4. Yeterli ilaç düzeyi + Aktivasyon: Farkodinamik (mekanistik) yetmezlik A Farklı 

etki mekanizmalı ajana geçiș

Proaktif TDM’nin (asemptomatik hastada rutin ilaç düzey ölçümü) klinik sonlanım 

üzerindeki avantajı reaktif TDM’ye kıyasla daha az kanıtla desteklenmektedir; ancak 

indüksiyon sonrası özellikle infliksimab için “post-induction” düzey ölçümü 

prognostik bilgi sağlayabilmektedir.

Postoperatif Crohn Hastalığında Takip
İleoçekal rezeksiyon geçirmiș Crohn hastalarında postoperatif endoskopik 

rekürrens ilk 12 ayda %65-90, 3 yılda %80-100’e ulașabilmektedir. Altın standart 

Rutgeerts skorlamasına göre ileokolonoskopi 6-12. ayda yapılması önerilse de 

invazivlik nedeniyle hasta uyumu sınırlıdır.(25)

Postoperatif takipte İUS giderek artan bir öneme sahiptir. BWT >3 mm, mezenterik 

lenfadenopati varlığı ve i-fat hipertrofisi postop nüksün bağımsız öngörücüleridir. 

BWT ≥5.5 mm, ciddi endoskopik nüks (Rutgeerts ≥i3) için %84 sensitivite ve %98 

spesifite sağlamaktadır.(26) FK ile İUS kombinasyonu nüksü öngörmede yüksek 

pozitif öngörü değeri (PPV) sağlar ve rutin endoskopi gereksinimini azaltabilir.(27)

Pratik bir postoperatif izlem șeması: 

• 3. ayda FK + CRP + İUS

• 6-12. ayda ileokolonoskopi (Rutgeerts skorlaması) + İUS; 

• Sonrasında risk profiline göre 6-12 ayda bir İUS ve yıllık FK takibi. 

Yüksek riskli hastalarda (genç yaș, sigara kullanımı, fistülle komplike hasta, perianal 

hastalık, önceden rezeksiyon öyküsü) 8-12. haftada profilaktik anti-TNF bașlanması 

önerilmektedir.(28)

Remisyondaki Hastada Relaps Öngörüsü
Klinik remisyondaki İBH hastalarında relaps öngörüsü için hem FK hem de İUS 

değerli bilgiler sağlar. Maeda ve ark.’nın Milan Ultrasound Criteria (MUC) çalıșma-

sında, remisyondaki ÜK hastalarında MUC skoru >6.2 olması 12 ay içinde relapsı 

%85 sensitivite ve %94 spesifite ile öngörmüștür.(23) Benzer biçimde, remisyondaki 

hastalarda ardıșık iki ölçümde FK >250 µg/g olmasının yaklașan klinik relapsı 2-3 

ay öncesinden öngörebildiği gösterilmiștir.

Remisyondaki hastalarda izlem önerileri: 

• ÜK ve CH’de ilk yıl 3 ayda bir, sonrasında 6 ayda bir FK ölçümü

• Semptom değișikliği veya FK artıșı durumunda İUS ile değerlendirme

• FK kalıcı yüksek seyrediyorsa endoskopik değerlendirme. 

• Bu yaklașım gereksiz endoskopi yükünü azaltırken proaktif tedavi ayarlamasına 

olanak tanır.
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İBH HASTASINDA TEDAVİ ÖNCESİ DEĞERLENDİRME

A. Tanı ve Sınıflama
İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH) tanısında ileokolonoskopi ve histopatolojik 

inceleme halen en önemli tanı aracıdır. İBH tanısı düșünülen bir hasta için ECCO 

2025 rehberinde ileokolonoskopi ve biyopsi incelemesinin yanında radyolojik 

görüntüleme (intestinal ultrasonografi, MR enterografi ya da her ikisi birden) 

yapılması önerilmektedir.(1)

Tanı ve endoskopik sınıflamalar bu rehberin ilgili bölümlerinde anlatılmıștır. Ülkemiz 

șartlarında İBH șüphesi olan her hastada MR enterografi (MRE) yapılması mümkün 

değildir. İntestinal ultrasonografi (İUS) MRE’ye nazaran kolay ulașılabilecek, hazırlık 

gerektirmeden gerçekleștirilebilecek, poliklinik șartlarında kolaylıkla uygulanabile-

cek, zararsız bir tanı ve takip yöntemidir. 

İUS’un dezavantajları obezitesi olan bireylerde etkinliğinin azalması, proksimal ince 

bağırsak değerlendirmesindeki etkinliğin kolon segmentleri ve terminal ileuma 

nazaran daha az olmasıdır. İUS’un transperineal yöntemle gerçekleștirilmediği sürece 

rektum değerlendirmesinde de etkinliği kısıtlıdır. Her iki yönteme (MRE/İUS) ulașmanın 

da mümkün olmadığı durumlarda ya da acil patolojilerin değerlendirilmesinde BT ve 

BT enterografi kullanılabilir. Elektif șartlarda Crohn hastalığının (CH) tanısı sırasında, 

ince bağırsak (İB) tutulumu taraması açısından MRE ince bağırsak tutulumunu değer-

lendirmede yüksek doğruluk oranı ile ilk tercih edilmesi gereken yöntemdir.(2,3)

İUS’un cerrahi ve endoskopi ile karșılaștırıldığı çalıșmaların metaanalizinde ince 

bağırsak tutulumunda sensitivitesi %54-93, spesifitesi %97-100 olarak bulunmuș-

tur.(4) İUS’un MRE ile karșılaștırıldığı METRIC çalıșmasında CH’da ince bağırsak 

tutulumunda hastalık varlığını göstermede MRE için sensitivite %97, spesifite %96; 

İUS için sensitivite %92, spesifite %84 olarak raporlanmıștır.(3) Hastalığın tutulum 

uzunluğu ve yaygınlığını göstermede MRE için sensitivite %80, spesifite %95; İUS 

için sensitivite %70, spesifite %81 olarak bulunmuștur.(3)

Dolayısıyla koșullar elveriyorsa proksimal ince bağırsak görüntülemesi ve ince 

bağırsak hastalık yaygınlığının değerlendirilmesinde ilk tanı sırasında MRE incele-

mesi yapılması önerilebilir.

ECCO tanı ve takip rehberinde tanı konulmuș CH olgularında üst gastrointestinal 

sistemin de endoskopik incelemesinin yapılması önerilmektedir.(1) Șikayeti olmayan 

bir hastada tarama amaçlı üst GİS endoskopisi yapılması kararı, sağlık kurumunun 

randevu șartlarının uygunluğuna göre hasta bazında alınmalıdır. İzole perianal 

CH’da luminal hastalık taraması için tanı anında ileokolonoskopi ve ince bağırsağa 

yönelik radyolojik inceleme yapılmalıdır. 

CH tanı sırasında fenotip ve tutulum alanı açısından sınıflanır. Tanı anında hastalığın 

Montreal sınıflamasına göre tanımlanması (yaș [A], tutulum yeri [L], davranıș [B] 

ve perianal hastalık [p]); hem hastalığın doğal seyrini öngörmede hem de tedavi 

planlamasında yol göstericidir.(5) Zaman içinde gelișen penetran ve stenozan komp-

likasyonlar fenotip değișikliği olarak adlandırılsa da, bu durum muhtemelen hastalı-

ğın doğal gidiși ile ilișkilidir. 

Genç yaș, üst GİS tutulumu, perianal hastalık ve derin ülserler agresif seyirle 

ilișkilendirilen risk faktörleri olarak kabul edilmektedir. Ülseratif kolitte (ÜK) tutulum 

alanının belirlenmesi topikal mesalazin kullanımı kararı açısından önemlidir.

Karaciğer testlerindeki anormallik primer sklerozan kolanjit (PSK) açısından görün-

tüleme (MR kolanjiografi) yapılmasını gerektirir. PSK İBH hastalarının yaklașık 

%2-7’sinde görülmekte olup özellikle ÜK ile ilișkilidir ve bu hastalarda kolorektal 

kanser riski belirgin biçimde artmıștır.

ÜK ve CH ayırımının yapılamadığı durumlarda “sınıflanamayan İBH” terimi kullanılma-

sı uygundur.(6) İndetermine kolit terimi kolektomi materyalinin histopatolojik incelen-

mesi sonrasında tanısı CH veya ÜK olarak belirlenemeyen hasta grubu için kullanıl-

malıdır.(1) Sınıflanamayan kolit terimi bir İBH alt grubu olarak değerlendirilmemelidir; 

bu durum genellikle geçici bir adlandırmadır ve birçok hastada takip sürecinde ÜK 

veya CH ana gruplarına dahil olmaktadırlar.(6) Sınıflanamayan kolitte immünolojik 

belirteç ve otoantikor (ASCA, p-ANCA) kullanımının tanıya katkısı sınırlıdır.(7)

B. Tanı Esnasında Genel Değerlendirme
Hastanın ayrıntılı anamnezi alınmalı ve fizik muayenesi yapılmalıdır. Hastaların 

anemi, demir ve vitamin eksiklikleri, beslenme durumları, inflamasyon belirteçleri 

ve așılanma durumları tedavi öncesi değerlendirilmelidir. Beslenme durumunun 

değerlendirmesi ve replasman tedavileri bu rehberde ayrı bölümlerde anlatılmıștır.

Tanı sırasında istenmesi önerilen rutin laboratuvar testleri arasında tam kan sayımı, 

C reaktif protein (CRP), sedimantasyon, karaciğer ve böbrek fonksiyon testleri, total 

protein-albumin, elektrolitler, ferritin, transferrin satürasyonu, B12 vitamini, folat 

ve 25-OH vitamin D3 düzeyleri yer almalıdır.(1) Tiroid fonksiyon testleri, beslenmesi 

bozuk hastalarda eklenebilir. Demir eksikliği anemisi İBH’da en sık görülen sistemik 

komplikasyondur ve aktif hastalıkta ferritin <100 µg/L, remisyondaki hastada 

ferritin <30 µg/L demir eksikliğini düșündürmelidir.(8) ECCO İBH’da demir eksikliği 

rehberinde aktif inflamasyon varlığında ferritin değerlerinin akut faz yanıtına bağlı 

olarak yanıltıcı yüksek seyredebileceği vurgulanmaktadır; bu durumda transferrin 

satürasyonu (<%20) demir eksikliğinin saptanmasında daha güvenilirdir.(9)

Hastanın viral hepatit serolojisi (Anti-HBc IgG, HBsAg, Anti-HBs, Anti-HCV) istenme-

lidir. Azathioprine verilecek hastalarda EBV IgG tetkiki tedavi öncesi istenmiș olmalı-

dır. Azathioprine altında akut EBV enfeksiyonu geçirmek özellikle genç erkeklerde 

lenfoma riskini artırmaktadır.(8) 

Azathioprine metabolizmasında etkili olan tiyopürin metiltransferaz (TPMT) enzim 

aktivitesinin değerlendirilmesi lökopeni gelișme riski olan hastaların önceden 

belirlenmesini sağlayarak bu kișilerde azathioprine kullanılmaması yönünde karar 

verilmesini sağlayabilir. Azathioprine altında düșük de olsa lenfoma ve non-mela-

nom cilt kanseri gelișme riski mevcuttur. Bu nedenle azathioprine kullanan bireyler-

de yıllık dermatoloji muayenesi önerilebilinir.(8)

Tiyopürin bașlanan hastalarda ilk 4 hafta haftalık, sonrasında 2-3 ayda bir tam kan 

sayımı ve karaciğer enzimlerinin takibi yapılmalıdır.(8) NUDT15 polimorfizmi de 

tiyopürin ilișkili miyelosupresyonun bir bașka önemli göstergesi olup özellikle Asya 

kökenli hastalarda taranması önerilmektedir.(1,8)

Ülkemizde İBH hastalarına biyolojik tedavi öncesi rutin olarak tüberküloz (TBC) 

taraması yapılmaktadır. Bu hastalara tanı sırasında PA akciğer grafisi çekilmesi ve 

IGRA testi yapılması birçok İBH polikliniğinde rutindir. Hastalar geçmiște tüberküloz 

tanısı/tedavisi, aile fertlerinde ve yakın çevrede tüberküloz tanısı ve tedavisi açısın-

dan sorgulanmalıdır. IGRA testine ulașmada sorun olduğunda tüberkülin deri testi 

(PPD) kullanılabilir. PPD testi sonucuna göre INH proflaksisi verilmesi IGRA testleri-

ne göre %30 daha fazla hastaya tedavi bașlanmasına neden olabilir.(10)

Ülkemizde anti-TNF kullanmakta olan İBH grubunda %50 gibi yüksek bir latent TB 

ve %1.7 aktif TB saptandığı bildirilmiștir. INH proflaksisinin latent tüberküloza karșı 

yapıldığı ve geçmiște INH almıș olsa bile hastanın yeni TB enfeksiyonuna açık 

olduğu her zaman hatırlanmalıdır.(11)

İdeal olarak biyolojik tedavi bașlanmadan önce IGRA pozitif veya PA akciğer grafisin-

de geçirilmiș TB sekel bulgusu olan hastalarda 9 ay süreyle INH proflaksisi bașlan-

malı; biyolojik tedavi en erken 1 ay sonra eklenmelidir. JAK inhibitörleri bașlanmadan 

önce de aynı tarama prensipleri geçerlidir. Yüksek riskli temas öyküsü veya endemik 

bölgeye seyahat varlığında tarama testleri tedavi sürecinde tekrarlanmalıdır.

ECCO rehberinde viral hepatit serolojisi (HAV, HBV, HCV) dıșında diğer viral serolojik 

testlerin (HIV, HPV, CMV, EBV, varicella zoster, kızamık, kabakulak, rubella) yapılması 

da önerilir.(12)

Așılama Durumunun Değerlendirilmesi
İBH tanısı konulan ve özellikle immünsupresif tedavi bașlanması planlanan her 

hastada așılama durumu sistematik olarak gözden geçirilmelidir. Mümkünse canlı 

așılar immünsupresif tedavi bașlanmadan en az 4 hafta önce uygulanmalıdır.(12)

Pratik yaklașımda tanı sırasında istenmesi önerilen serolojik testler șunlardır:

• Hepatit B: HBsAg, Anti-HBs, Anti-HBc IgG (Anti-HBs <10 IU/L olan hastalar 

așılanmalı, hedef ≥100 IU/L)

• Hepatit A: Anti-HAV IgG

• Varicella-zoster: VZV IgG (negatif ise canlı așı immünsupresif tedavi öncesi 

yapılmalı)

• Kızamık-kabakulak-kızamıkçık: MMR IgG (negatif olgularda canlı așı tedavi 

öncesi yapılmalı)

Cansız (inaktif) așılar (mevsimsel grip, pnömokok [PCV13/15 ve PPSV23], Tdap, 

HPV, rekombinan zoster) immünsupresif tedavi altındaki hastalara güvenle uygula-

nabilir; ancak așı yanıtı azalmıș olabilir. Anti-TNF ve azathioprine kombinasyon 

tedavisi alan hastalarda influenza așısına yanıt belirgin biçimde düșüktür.(12) HPV 

așısı 9-26 yaș arası tüm bireylerde önerilmekte olup 27-45 yaș aralığında bireysel 

risk değerlendirmesi ile uygulanabilir; bu özellikle servikal patolojiye yatkınlığı 

artmıș İBH’lı kadın hastalarda önem kazanmaktadır.

Rekombinan herpes zoster așısı (Shingrix), 50 yaș üstü ve immünsupresif tedavi 

alan İBH hastalarında zoster reaktivasyonu riskinin artması nedeniyle önerilmekte-

dir; JAK inhibitörü (tofasitinib, upadasitinib) bașlanacak hastalarda yaș gözetilmek-

sizin așılama düșünülmelidir.

İmmünsupresif tedavi alan kadın hastalarda servikal kanser tarama programlarına 

uyum sağlanmalı; immünomodülatör veya biyolojik tedavi alanlarda yıllık servikal 

sitoloji ve HPV testi önerilebilir. Tiyopürin kullananlarda non-melanom cilt kanseri 

ve anti-TNF + tiyopürin kombinasyonu alanlarda melanom riski artıșı bildirildiğin-

den, hastalara güneșten korunma önerileri verilmeli ve yıllık dermatolojik muayene 

önerilmelidir.

Bașlangıç Fekal Kalprotektin Düzeyi
Fekal kalprotektin (FK) endoskopik aktivite ile korelasyon gösteren bir inflamasyon 

belirtecidir. FK testi olarak kantitatif ELISA testleri tercih edilmelidir. FK takipte 

kullanılacaksa seri ölçüm yapılarak takibi önerilir.(1)

Tedavi öncesi bazal FK düzeyinin kayıt altına alınması; hem tedavi yanıtının izlemin-

de referans olarak kullanılması, hem de yanıt değerlendirmesinde göreceli düșüșün 

yorumlanması açısından önemlidir. 

AGA rehberi, semptomatik Crohn hastalarında FK >150 µg/g ve/veya CRP >5 

mg/L değerlerinin endoskopik aktivasyonu öngörmede yararlı olduğunu vurgula-

maktadır.(13) FK’nin laboratuvarlar arası ve hatta aynı laboratuvar içinde gün-içi 

varyasyonu olabileceğinden, takip ölçümlerinin mümkünse aynı laboratuvarda ve 

aynı yöntemle yapılması büyük önem tașır.

Bazal İntestinal Ultrason Değerlendirmesi
Tanı anında uygulanan İUS değerlendirmesinde așağıdaki temel parametrelerin 

kayıt altına alınması, hem tutulum alanının belgelenmesi hem de tedavi yanıtının 

izleminde referans olușturması açısından önerilir:

• Bağırsak Duvar Kalınlığı (BWT): Tüm kolon segmentlerinde ve ince bağırsakta 

> 3 mm patolojik kabul edilir. 

• Renkli Doppler Sinyali (CDS): Limberg skorlamasına göre normalde doppler 

signali alınmaz, pozitif bulunması bağırsak duvarındaki inflamasyonun yarattığı 

hiperemiye ișaret eder.

• Bağırsak duvar katmanlamasının incelenmesi ile muskularis propria, submukoza 

ve mukoza katlarının ayırt edilebilirliği değerlendirilir. Bu tabakalar ayırt edilemi-

yorsa stratifikasyon kaybının mevcut olduğu söylenir. 

• İnflamatuvar mezenterik yağ (i-fat) varlığı bağırsak çevresindeki mezenterdeki 

inflamasyona ișaret eder.

• Mezenterik lenfadenopati

• Komplikasyonların Değerlendirilmesi: stenoz (lümen darlığı, prestenotik 

dilatasyon), fistül, abse, flegmon 

ECCO-ESGAR-ESP-IBUS 2025 rehberi, İBH tanısının yeni konulduğu olgularda bazal 

İUS değerlendirmesinin standardize edilmiș parametrelerle (özellikle BWT ve CDS) 

yapılmasını ve raporlanmasını önermektedir. Bu standardizasyon, takipteki gözlemci 

varyasyonlarını azaltmak ve değerlendirmenin güvenirliğini artırmak için elzemdir.(1)

TEDAVİ ALTINDAKİ İBH HASTASINDA DEĞERLENDİRME

A. Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
Günümüzde İBH yönetiminde “treat-to-target” (hedefe yönelik tedavi) yaklașımı 

standart kabul edilmektedir. STRIDE-II uzlașı belgesinde kısa dönem hedefler olarak 

klinik yanıt ve klinik remisyon ile biyobelirteç (CRP, FK) normalizasyonu; uzun dönem 

hedefler olarak ise endoskopik iyileșme, normal yașam kalitesi, normal büyüme 

(çocuklarda) ve sakatlıktan korunma tanımlanmıștır. Histolojik iyileșme ve transmu-

ral iyileșme ise gelișmekte olan ek hedefler olarak konumlanmaktadır.(14)

CALM çalıșması, CH’de FK ve CRP düzeylerine dayalı sıkı kontrol (“tight control”) 

algoritmasının semptom-temelli klinik yönetime kıyasla 48. haftada anlamlı biçimde 

daha yüksek mukozal iyileșme oranları sağladığını göstermiștir (mukozal iyileșme: 

%46 vs. %30; p=0,010); bu çalıșma günümüz “treat-to-target” yaklașımının 

temelini olușturmuștur.(15)

Ülseratif Kolitte Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
ÜK için önerilen yanıt değerlendirmesi ≤12 hafta içinde yapılabilir. Klinik yanıt 

dıșkıda kan ve dıșkılama sayısı gibi semptomlarla değerlendirilebilir. Biyokimyasal 

yanıt için FK ve CRP gibi belirteçler kullanılır. Endoskopik ve ultrasonografik yanıt 

iyileșmeyi objektif olarak doğrulayabilir.(1)

Ülseratif kolit hastasında rektal kanamanın olmaması ve dıșkılama sayısının 

azalması basit ama önemli takip parametreleridir. Partial Mayo Skoru veya Patient 

Reported Outcome-2 (PRO-2; rektal kanama + dıșkılama sayısı) klinik yanıt değer-

lendirmesinde pratik araçlardır. CRP gibi akut faz testleri atak sırasında yüksekse 

tedavi ile düșmesi önemlidir. Aynı durum FK için de geçerlidir.

FK güvenilir ve aynı laboratuarda, aynı yöntemle çalıșıldığında yol gösterici olabilir: 

FK <50 µg/g ise klinik remisyona giren hastaların yaklașık %50’sinde endoskopi 

gereksiz olabilir; bu durumda yanlıș negatif oranı <%5’tir. FK >250 µg/g ve semp-

tomatik hastalarda yine endoskopi gereksiz olabilir; bu durumda da yanlıș pozitif 

oranı <%5’tir.(16) Ancak günlük pratikte arada kalan sonuçlar oldukça fazladır.

Ara değerler (50-250 µg/g) için ek bir objektif değerlendirme yöntemine - özellikle 

İUS - bașvurulması önerilir. Bu sayede gereksiz endoskopi yükü azaltılırken hastalık 

kontrolü hakkında güvenilir bilgi elde edilebilir.

Klinik remisyonda olan bir hastada mukozal remisyon kontrolü yapılması planlana-

caksa burada bir sınır olarak 3 ay seçilebilir. Kolonoskopi için randevu sırası 

beklemek ve hazırlık yapmak çoğu zaman hastaya zor gelmektedir. İUS incelemesi 

endoskopik remisyonu öngörmede kullanılabilecek, etkinliği kanıtlanmıș bir 

yöntemdir.(17-19)

ÜK hastasında İUS’ta endoskopik remisyon öngörüsü için pratik kriterler:

• Bağırsak duvar kalınlığı ≤3 mm (Mayo Endoscopic Score ≤1 ile uyumlu)

• Renkli Doppler sinyali Limberg 0-1

• Bağırsak duvar tabakalanmasının korunmuș olması

• Haustrayon yapısının görülebilir olması

De Voogd ve ark.’nın çalıșmasında, BWT <3 mm değeri endoskopik remisyon 

(Mayo 0-1) için %85 sensitivite ve %92 spesifite ile öngörü sağlamıștır.(18) 

TRUST&UC çalıșması ise tedavi bașlangıcının 2. haftasında saptanan İUS yanıtının 

(BWT azalması) sonraki klinik ve endoskopik yanıtı erkenden öngörebildiğini göster-

miștir; bu erken belirteç özelliği İUS’u tedavi yanıt-yetersizliği değerlendirmesinde 

özellikle değerli kılmaktadır.(17)

Crohn Hastalığında Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
Crohn hastalığında tedavi yanıtı 3 ay içinde laboratuvar ve kesitsel görüntüleme 

ile incelenebilir. Eğer yanıt alındığı düșünülüyorsa endoskopik kontrol daha ileri 

zamanlarda gerçekleștirilebilir. İUS, duvar iyileșmesinin gösterilmesinde yardımcı 

olabilir.(1,17,20) Duvar kalınlığının normal sınırın altına inmesi ve doppler aktivitesinin 

olmaması “transmural iyileșme” olarak adlandırılır.(21)

Transmural iyileșmenin yalnızca endoskopik mukozal iyileșmeye kıyasla daha 

düșük relaps, hastane yatıșı ve cerrahi gereksinimi ile ilișkili olduğu birden fazla 

çalıșmada gösterilmiștir; bu nedenle CH’de yeni nesil tedavi hedefi olarak öne 

çıkmaktadır.

STRIDE-II rehberinde tedaviye yanıt değerlendirme zaman dilimleri ilaca göre 

farklılık gösterir: kortikosteroid, eksklüzif enteral beslenme, anti-TNF, JAK inhibitörü 

ve IL-12/23 inhibitörleri 2-3 ay içinde, vedolizumab ve metotreksat ise 3-6 ay 

içinde değerlendirilebilir.(22)

CH’de tedavi izleminde önerilebilecek pratik bir algoritma:(21)

• Tedavi bașlangıcı sonrası 2-4. haftada İUS ile erken yanıt değerlendirmesi

• 3. ayda klinik değerlendirme + FK + CRP + İUS

• 6-12. ayda endoskopik değerlendirme (yanıt yoksa daha erken)

B. Tedavi Altında Gelișen Aktivasyonun Değerlendirilmesi
Tedavi altında klinik olarak aktif olan ÜK hastasının daha önce tedavi yanıtı değer-

lendirilmesi yapılmadıysa (FK ve/veya İUS), atak sırasındaki durumun kronik süreç 

mi yoksa akut hecme mi olduğu kesin olarak söylenemez. Yine de dıșkı testleri, 

akut faz yanıtı, FK ve İUS incelemesi yol gösterici olabilir. Enfeksiyonların da benzer 

bir tablo yaratabileceği hatırlanmalıdır. İUS’ta duvar kalınlık artıșı ve doppler 

aktivitesi pozitifliği endoskopik aktivite olacağını öngörebilir (sensitivite %85, 

spesifisite %94, AUC 0.90).(23)

 

Yatan hastalarda ve yoğun immünsupresyon alan hastalarda CMV enfeksiyonunu 

unutmamak ve buna yönelik tetkikleri istemek gereklidir.

İBH atağında özellikle ileri yașlı, son 3 ay içinde antibiyotik kullanan veya hastane 

yatıșı olan hastalarda C. difficile toksin/PCR testi rutin yapılmalıdır. Steroid refrakter 

ÜK olgularında ise sigmoidoskopi sırasında alınan biyopsilerden CMV immünohisto-

kimyasal incelemesi ve dokuda CMV PCR önerilmektedir; sadece serum CMV IgM 

pozitifliği veya kantitatif PCR doku invazyonunu yansıtmayabilir.

Orta ila șiddetli semptomlar gösteren Crohn hastalarında, yüksek fekal kalprotektin 

(>150 mg/g) veya serum CRP (>5 mg/L) değerleri aktif endoskopik inflamasyonu 

ișaret eder.(13)

Sekonder Yanıt Kaybı Değerlendirmesi
Biyolojik tedavi altında sekonder yanıt kaybı gelișen hastalarda, klinik aktivasyon 

teyit edildikten ve enfeksiyöz nedenler dıșlandıktan sonra terapötik ilaç düzey takibi 

(TDM) ve anti-ilaç antikor (ADA) ölçümü yapılması önerilmektedir. AGA TDM rehbe-

rinde anti-TNF tedavi altındaki aktif hastalıkta reaktif TDM önerilmekte; hedef ilaç 

düzeyleri infliksimab için ≥5 µg/mL, adalimumab için ≥7.5 µg/mL ve sertolizumab 

pegol için ≥20 µg/mL olarak belirtilmektedir.(24)

Pratik yaklașımda yanıt kaybı senaryolarında dört olası klinik tablo söz konusudur:

1. Yetersiz ilaç düzeyi + ADA negatif A Doz artıșı veya doz aralığını kısaltma

2. Yetersiz ilaç düzeyi + Düșük titrede ADA pozitif A İmmünomodülatör eklemek 

veya doz optimizasyonu

3. Yetersiz ilaç düzeyi + Yüksek titrede ADA pozitif A Aynı sınıfta bașka ilaca veya 

farklı sınıfa geçiș

4. Yeterli ilaç düzeyi + Aktivasyon: Farkodinamik (mekanistik) yetmezlik A Farklı 

etki mekanizmalı ajana geçiș

Proaktif TDM’nin (asemptomatik hastada rutin ilaç düzey ölçümü) klinik sonlanım 

üzerindeki avantajı reaktif TDM’ye kıyasla daha az kanıtla desteklenmektedir; ancak 

indüksiyon sonrası özellikle infliksimab için “post-induction” düzey ölçümü 

prognostik bilgi sağlayabilmektedir.

Postoperatif Crohn Hastalığında Takip
İleoçekal rezeksiyon geçirmiș Crohn hastalarında postoperatif endoskopik 

rekürrens ilk 12 ayda %65-90, 3 yılda %80-100’e ulașabilmektedir. Altın standart 

Rutgeerts skorlamasına göre ileokolonoskopi 6-12. ayda yapılması önerilse de 

invazivlik nedeniyle hasta uyumu sınırlıdır.(25)

Postoperatif takipte İUS giderek artan bir öneme sahiptir. BWT >3 mm, mezenterik 

lenfadenopati varlığı ve i-fat hipertrofisi postop nüksün bağımsız öngörücüleridir. 

BWT ≥5.5 mm, ciddi endoskopik nüks (Rutgeerts ≥i3) için %84 sensitivite ve %98 

spesifite sağlamaktadır.(26) FK ile İUS kombinasyonu nüksü öngörmede yüksek 

pozitif öngörü değeri (PPV) sağlar ve rutin endoskopi gereksinimini azaltabilir.(27)

Pratik bir postoperatif izlem șeması: 

• 3. ayda FK + CRP + İUS

• 6-12. ayda ileokolonoskopi (Rutgeerts skorlaması) + İUS; 

• Sonrasında risk profiline göre 6-12 ayda bir İUS ve yıllık FK takibi. 

Yüksek riskli hastalarda (genç yaș, sigara kullanımı, fistülle komplike hasta, perianal 

hastalık, önceden rezeksiyon öyküsü) 8-12. haftada profilaktik anti-TNF bașlanması 

önerilmektedir.(28)

Remisyondaki Hastada Relaps Öngörüsü
Klinik remisyondaki İBH hastalarında relaps öngörüsü için hem FK hem de İUS 

değerli bilgiler sağlar. Maeda ve ark.’nın Milan Ultrasound Criteria (MUC) çalıșma-

sında, remisyondaki ÜK hastalarında MUC skoru >6.2 olması 12 ay içinde relapsı 

%85 sensitivite ve %94 spesifite ile öngörmüștür.(23) Benzer biçimde, remisyondaki 

hastalarda ardıșık iki ölçümde FK >250 µg/g olmasının yaklașan klinik relapsı 2-3 

ay öncesinden öngörebildiği gösterilmiștir.

Remisyondaki hastalarda izlem önerileri: 

• ÜK ve CH’de ilk yıl 3 ayda bir, sonrasında 6 ayda bir FK ölçümü

• Semptom değișikliği veya FK artıșı durumunda İUS ile değerlendirme

• FK kalıcı yüksek seyrediyorsa endoskopik değerlendirme. 

• Bu yaklașım gereksiz endoskopi yükünü azaltırken proaktif tedavi ayarlamasına 

olanak tanır.
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İBH HASTASINDA TEDAVİ ÖNCESİ DEĞERLENDİRME

A. Tanı ve Sınıflama
İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH) tanısında ileokolonoskopi ve histopatolojik 

inceleme halen en önemli tanı aracıdır. İBH tanısı düșünülen bir hasta için ECCO 

2025 rehberinde ileokolonoskopi ve biyopsi incelemesinin yanında radyolojik 

görüntüleme (intestinal ultrasonografi, MR enterografi ya da her ikisi birden) 

yapılması önerilmektedir.(1)

Tanı ve endoskopik sınıflamalar bu rehberin ilgili bölümlerinde anlatılmıștır. Ülkemiz 

șartlarında İBH șüphesi olan her hastada MR enterografi (MRE) yapılması mümkün 

değildir. İntestinal ultrasonografi (İUS) MRE’ye nazaran kolay ulașılabilecek, hazırlık 

gerektirmeden gerçekleștirilebilecek, poliklinik șartlarında kolaylıkla uygulanabile-

cek, zararsız bir tanı ve takip yöntemidir. 

İUS’un dezavantajları obezitesi olan bireylerde etkinliğinin azalması, proksimal ince 

bağırsak değerlendirmesindeki etkinliğin kolon segmentleri ve terminal ileuma 

nazaran daha az olmasıdır. İUS’un transperineal yöntemle gerçekleștirilmediği sürece 

rektum değerlendirmesinde de etkinliği kısıtlıdır. Her iki yönteme (MRE/İUS) ulașmanın 

da mümkün olmadığı durumlarda ya da acil patolojilerin değerlendirilmesinde BT ve 

BT enterografi kullanılabilir. Elektif șartlarda Crohn hastalığının (CH) tanısı sırasında, 

ince bağırsak (İB) tutulumu taraması açısından MRE ince bağırsak tutulumunu değer-

lendirmede yüksek doğruluk oranı ile ilk tercih edilmesi gereken yöntemdir.(2,3)

İUS’un cerrahi ve endoskopi ile karșılaștırıldığı çalıșmaların metaanalizinde ince 

bağırsak tutulumunda sensitivitesi %54-93, spesifitesi %97-100 olarak bulunmuș-

tur.(4) İUS’un MRE ile karșılaștırıldığı METRIC çalıșmasında CH’da ince bağırsak 

tutulumunda hastalık varlığını göstermede MRE için sensitivite %97, spesifite %96; 

İUS için sensitivite %92, spesifite %84 olarak raporlanmıștır.(3) Hastalığın tutulum 

uzunluğu ve yaygınlığını göstermede MRE için sensitivite %80, spesifite %95; İUS 

için sensitivite %70, spesifite %81 olarak bulunmuștur.(3)

Dolayısıyla koșullar elveriyorsa proksimal ince bağırsak görüntülemesi ve ince 

bağırsak hastalık yaygınlığının değerlendirilmesinde ilk tanı sırasında MRE incele-

mesi yapılması önerilebilir.

ECCO tanı ve takip rehberinde tanı konulmuș CH olgularında üst gastrointestinal 

sistemin de endoskopik incelemesinin yapılması önerilmektedir.(1) Șikayeti olmayan 

bir hastada tarama amaçlı üst GİS endoskopisi yapılması kararı, sağlık kurumunun 

randevu șartlarının uygunluğuna göre hasta bazında alınmalıdır. İzole perianal 

CH’da luminal hastalık taraması için tanı anında ileokolonoskopi ve ince bağırsağa 

yönelik radyolojik inceleme yapılmalıdır. 

CH tanı sırasında fenotip ve tutulum alanı açısından sınıflanır. Tanı anında hastalığın 

Montreal sınıflamasına göre tanımlanması (yaș [A], tutulum yeri [L], davranıș [B] 

ve perianal hastalık [p]); hem hastalığın doğal seyrini öngörmede hem de tedavi 

planlamasında yol göstericidir.(5) Zaman içinde gelișen penetran ve stenozan komp-

likasyonlar fenotip değișikliği olarak adlandırılsa da, bu durum muhtemelen hastalı-

ğın doğal gidiși ile ilișkilidir. 

Genç yaș, üst GİS tutulumu, perianal hastalık ve derin ülserler agresif seyirle 

ilișkilendirilen risk faktörleri olarak kabul edilmektedir. Ülseratif kolitte (ÜK) tutulum 

alanının belirlenmesi topikal mesalazin kullanımı kararı açısından önemlidir.

Karaciğer testlerindeki anormallik primer sklerozan kolanjit (PSK) açısından görün-

tüleme (MR kolanjiografi) yapılmasını gerektirir. PSK İBH hastalarının yaklașık 

%2-7’sinde görülmekte olup özellikle ÜK ile ilișkilidir ve bu hastalarda kolorektal 

kanser riski belirgin biçimde artmıștır.

ÜK ve CH ayırımının yapılamadığı durumlarda “sınıflanamayan İBH” terimi kullanılma-

sı uygundur.(6) İndetermine kolit terimi kolektomi materyalinin histopatolojik incelen-

mesi sonrasında tanısı CH veya ÜK olarak belirlenemeyen hasta grubu için kullanıl-

malıdır.(1) Sınıflanamayan kolit terimi bir İBH alt grubu olarak değerlendirilmemelidir; 

bu durum genellikle geçici bir adlandırmadır ve birçok hastada takip sürecinde ÜK 

veya CH ana gruplarına dahil olmaktadırlar.(6) Sınıflanamayan kolitte immünolojik 

belirteç ve otoantikor (ASCA, p-ANCA) kullanımının tanıya katkısı sınırlıdır.(7)

B. Tanı Esnasında Genel Değerlendirme
Hastanın ayrıntılı anamnezi alınmalı ve fizik muayenesi yapılmalıdır. Hastaların 

anemi, demir ve vitamin eksiklikleri, beslenme durumları, inflamasyon belirteçleri 

ve așılanma durumları tedavi öncesi değerlendirilmelidir. Beslenme durumunun 

değerlendirmesi ve replasman tedavileri bu rehberde ayrı bölümlerde anlatılmıștır.

Tanı sırasında istenmesi önerilen rutin laboratuvar testleri arasında tam kan sayımı, 

C reaktif protein (CRP), sedimantasyon, karaciğer ve böbrek fonksiyon testleri, total 

protein-albumin, elektrolitler, ferritin, transferrin satürasyonu, B12 vitamini, folat 

ve 25-OH vitamin D3 düzeyleri yer almalıdır.(1) Tiroid fonksiyon testleri, beslenmesi 

bozuk hastalarda eklenebilir. Demir eksikliği anemisi İBH’da en sık görülen sistemik 

komplikasyondur ve aktif hastalıkta ferritin <100 µg/L, remisyondaki hastada 

ferritin <30 µg/L demir eksikliğini düșündürmelidir.(8) ECCO İBH’da demir eksikliği 

rehberinde aktif inflamasyon varlığında ferritin değerlerinin akut faz yanıtına bağlı 

olarak yanıltıcı yüksek seyredebileceği vurgulanmaktadır; bu durumda transferrin 

satürasyonu (<%20) demir eksikliğinin saptanmasında daha güvenilirdir.(9)

Hastanın viral hepatit serolojisi (Anti-HBc IgG, HBsAg, Anti-HBs, Anti-HCV) istenme-

lidir. Azathioprine verilecek hastalarda EBV IgG tetkiki tedavi öncesi istenmiș olmalı-

dır. Azathioprine altında akut EBV enfeksiyonu geçirmek özellikle genç erkeklerde 

lenfoma riskini artırmaktadır.(8) 

Azathioprine metabolizmasında etkili olan tiyopürin metiltransferaz (TPMT) enzim 

aktivitesinin değerlendirilmesi lökopeni gelișme riski olan hastaların önceden 

belirlenmesini sağlayarak bu kișilerde azathioprine kullanılmaması yönünde karar 

verilmesini sağlayabilir. Azathioprine altında düșük de olsa lenfoma ve non-mela-

nom cilt kanseri gelișme riski mevcuttur. Bu nedenle azathioprine kullanan bireyler-

de yıllık dermatoloji muayenesi önerilebilinir.(8)

Tiyopürin bașlanan hastalarda ilk 4 hafta haftalık, sonrasında 2-3 ayda bir tam kan 

sayımı ve karaciğer enzimlerinin takibi yapılmalıdır.(8) NUDT15 polimorfizmi de 

tiyopürin ilișkili miyelosupresyonun bir bașka önemli göstergesi olup özellikle Asya 

kökenli hastalarda taranması önerilmektedir.(1,8)

Ülkemizde İBH hastalarına biyolojik tedavi öncesi rutin olarak tüberküloz (TBC) 

taraması yapılmaktadır. Bu hastalara tanı sırasında PA akciğer grafisi çekilmesi ve 

IGRA testi yapılması birçok İBH polikliniğinde rutindir. Hastalar geçmiște tüberküloz 

tanısı/tedavisi, aile fertlerinde ve yakın çevrede tüberküloz tanısı ve tedavisi açısın-

dan sorgulanmalıdır. IGRA testine ulașmada sorun olduğunda tüberkülin deri testi 

(PPD) kullanılabilir. PPD testi sonucuna göre INH proflaksisi verilmesi IGRA testleri-

ne göre %30 daha fazla hastaya tedavi bașlanmasına neden olabilir.(10)

Ülkemizde anti-TNF kullanmakta olan İBH grubunda %50 gibi yüksek bir latent TB 

ve %1.7 aktif TB saptandığı bildirilmiștir. INH proflaksisinin latent tüberküloza karșı 

yapıldığı ve geçmiște INH almıș olsa bile hastanın yeni TB enfeksiyonuna açık 

olduğu her zaman hatırlanmalıdır.(11)

İdeal olarak biyolojik tedavi bașlanmadan önce IGRA pozitif veya PA akciğer grafisin-

de geçirilmiș TB sekel bulgusu olan hastalarda 9 ay süreyle INH proflaksisi bașlan-

malı; biyolojik tedavi en erken 1 ay sonra eklenmelidir. JAK inhibitörleri bașlanmadan 

önce de aynı tarama prensipleri geçerlidir. Yüksek riskli temas öyküsü veya endemik 

bölgeye seyahat varlığında tarama testleri tedavi sürecinde tekrarlanmalıdır.

ECCO rehberinde viral hepatit serolojisi (HAV, HBV, HCV) dıșında diğer viral serolojik 

testlerin (HIV, HPV, CMV, EBV, varicella zoster, kızamık, kabakulak, rubella) yapılması 

da önerilir.(12)

Așılama Durumunun Değerlendirilmesi
İBH tanısı konulan ve özellikle immünsupresif tedavi bașlanması planlanan her 

hastada așılama durumu sistematik olarak gözden geçirilmelidir. Mümkünse canlı 

așılar immünsupresif tedavi bașlanmadan en az 4 hafta önce uygulanmalıdır.(12)

Pratik yaklașımda tanı sırasında istenmesi önerilen serolojik testler șunlardır:

• Hepatit B: HBsAg, Anti-HBs, Anti-HBc IgG (Anti-HBs <10 IU/L olan hastalar 

așılanmalı, hedef ≥100 IU/L)

• Hepatit A: Anti-HAV IgG

• Varicella-zoster: VZV IgG (negatif ise canlı așı immünsupresif tedavi öncesi 

yapılmalı)

• Kızamık-kabakulak-kızamıkçık: MMR IgG (negatif olgularda canlı așı tedavi 

öncesi yapılmalı)

Cansız (inaktif) așılar (mevsimsel grip, pnömokok [PCV13/15 ve PPSV23], Tdap, 

HPV, rekombinan zoster) immünsupresif tedavi altındaki hastalara güvenle uygula-

nabilir; ancak așı yanıtı azalmıș olabilir. Anti-TNF ve azathioprine kombinasyon 

tedavisi alan hastalarda influenza așısına yanıt belirgin biçimde düșüktür.(12) HPV 

așısı 9-26 yaș arası tüm bireylerde önerilmekte olup 27-45 yaș aralığında bireysel 

risk değerlendirmesi ile uygulanabilir; bu özellikle servikal patolojiye yatkınlığı 

artmıș İBH’lı kadın hastalarda önem kazanmaktadır.

Rekombinan herpes zoster așısı (Shingrix), 50 yaș üstü ve immünsupresif tedavi 

alan İBH hastalarında zoster reaktivasyonu riskinin artması nedeniyle önerilmekte-

dir; JAK inhibitörü (tofasitinib, upadasitinib) bașlanacak hastalarda yaș gözetilmek-

sizin așılama düșünülmelidir.

İmmünsupresif tedavi alan kadın hastalarda servikal kanser tarama programlarına 

uyum sağlanmalı; immünomodülatör veya biyolojik tedavi alanlarda yıllık servikal 

sitoloji ve HPV testi önerilebilir. Tiyopürin kullananlarda non-melanom cilt kanseri 

ve anti-TNF + tiyopürin kombinasyonu alanlarda melanom riski artıșı bildirildiğin-

den, hastalara güneșten korunma önerileri verilmeli ve yıllık dermatolojik muayene 

önerilmelidir.

Bașlangıç Fekal Kalprotektin Düzeyi
Fekal kalprotektin (FK) endoskopik aktivite ile korelasyon gösteren bir inflamasyon 

belirtecidir. FK testi olarak kantitatif ELISA testleri tercih edilmelidir. FK takipte 

kullanılacaksa seri ölçüm yapılarak takibi önerilir.(1)

Tedavi öncesi bazal FK düzeyinin kayıt altına alınması; hem tedavi yanıtının izlemin-

de referans olarak kullanılması, hem de yanıt değerlendirmesinde göreceli düșüșün 

yorumlanması açısından önemlidir. 

AGA rehberi, semptomatik Crohn hastalarında FK >150 µg/g ve/veya CRP >5 

mg/L değerlerinin endoskopik aktivasyonu öngörmede yararlı olduğunu vurgula-

maktadır.(13) FK’nin laboratuvarlar arası ve hatta aynı laboratuvar içinde gün-içi 

varyasyonu olabileceğinden, takip ölçümlerinin mümkünse aynı laboratuvarda ve 

aynı yöntemle yapılması büyük önem tașır.

Bazal İntestinal Ultrason Değerlendirmesi
Tanı anında uygulanan İUS değerlendirmesinde așağıdaki temel parametrelerin 

kayıt altına alınması, hem tutulum alanının belgelenmesi hem de tedavi yanıtının 

izleminde referans olușturması açısından önerilir:

• Bağırsak Duvar Kalınlığı (BWT): Tüm kolon segmentlerinde ve ince bağırsakta 

> 3 mm patolojik kabul edilir. 

• Renkli Doppler Sinyali (CDS): Limberg skorlamasına göre normalde doppler 

signali alınmaz, pozitif bulunması bağırsak duvarındaki inflamasyonun yarattığı 

hiperemiye ișaret eder.

• Bağırsak duvar katmanlamasının incelenmesi ile muskularis propria, submukoza 

ve mukoza katlarının ayırt edilebilirliği değerlendirilir. Bu tabakalar ayırt edilemi-

yorsa stratifikasyon kaybının mevcut olduğu söylenir. 

• İnflamatuvar mezenterik yağ (i-fat) varlığı bağırsak çevresindeki mezenterdeki 

inflamasyona ișaret eder.

• Mezenterik lenfadenopati

• Komplikasyonların Değerlendirilmesi: stenoz (lümen darlığı, prestenotik 

dilatasyon), fistül, abse, flegmon 

ECCO-ESGAR-ESP-IBUS 2025 rehberi, İBH tanısının yeni konulduğu olgularda bazal 

İUS değerlendirmesinin standardize edilmiș parametrelerle (özellikle BWT ve CDS) 

yapılmasını ve raporlanmasını önermektedir. Bu standardizasyon, takipteki gözlemci 

varyasyonlarını azaltmak ve değerlendirmenin güvenirliğini artırmak için elzemdir.(1)

TEDAVİ ALTINDAKİ İBH HASTASINDA DEĞERLENDİRME

A. Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
Günümüzde İBH yönetiminde “treat-to-target” (hedefe yönelik tedavi) yaklașımı 

standart kabul edilmektedir. STRIDE-II uzlașı belgesinde kısa dönem hedefler olarak 

klinik yanıt ve klinik remisyon ile biyobelirteç (CRP, FK) normalizasyonu; uzun dönem 

hedefler olarak ise endoskopik iyileșme, normal yașam kalitesi, normal büyüme 

(çocuklarda) ve sakatlıktan korunma tanımlanmıștır. Histolojik iyileșme ve transmu-

ral iyileșme ise gelișmekte olan ek hedefler olarak konumlanmaktadır.(14)

CALM çalıșması, CH’de FK ve CRP düzeylerine dayalı sıkı kontrol (“tight control”) 

algoritmasının semptom-temelli klinik yönetime kıyasla 48. haftada anlamlı biçimde 

daha yüksek mukozal iyileșme oranları sağladığını göstermiștir (mukozal iyileșme: 

%46 vs. %30; p=0,010); bu çalıșma günümüz “treat-to-target” yaklașımının 

temelini olușturmuștur.(15)

Ülseratif Kolitte Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
ÜK için önerilen yanıt değerlendirmesi ≤12 hafta içinde yapılabilir. Klinik yanıt 

dıșkıda kan ve dıșkılama sayısı gibi semptomlarla değerlendirilebilir. Biyokimyasal 

yanıt için FK ve CRP gibi belirteçler kullanılır. Endoskopik ve ultrasonografik yanıt 

iyileșmeyi objektif olarak doğrulayabilir.(1)

Ülseratif kolit hastasında rektal kanamanın olmaması ve dıșkılama sayısının 

azalması basit ama önemli takip parametreleridir. Partial Mayo Skoru veya Patient 

Reported Outcome-2 (PRO-2; rektal kanama + dıșkılama sayısı) klinik yanıt değer-

lendirmesinde pratik araçlardır. CRP gibi akut faz testleri atak sırasında yüksekse 

tedavi ile düșmesi önemlidir. Aynı durum FK için de geçerlidir.

FK güvenilir ve aynı laboratuarda, aynı yöntemle çalıșıldığında yol gösterici olabilir: 

FK <50 µg/g ise klinik remisyona giren hastaların yaklașık %50’sinde endoskopi 

gereksiz olabilir; bu durumda yanlıș negatif oranı <%5’tir. FK >250 µg/g ve semp-

tomatik hastalarda yine endoskopi gereksiz olabilir; bu durumda da yanlıș pozitif 

oranı <%5’tir.(16) Ancak günlük pratikte arada kalan sonuçlar oldukça fazladır.

Ara değerler (50-250 µg/g) için ek bir objektif değerlendirme yöntemine - özellikle 

İUS - bașvurulması önerilir. Bu sayede gereksiz endoskopi yükü azaltılırken hastalık 

kontrolü hakkında güvenilir bilgi elde edilebilir.

Klinik remisyonda olan bir hastada mukozal remisyon kontrolü yapılması planlana-

caksa burada bir sınır olarak 3 ay seçilebilir. Kolonoskopi için randevu sırası 

beklemek ve hazırlık yapmak çoğu zaman hastaya zor gelmektedir. İUS incelemesi 

endoskopik remisyonu öngörmede kullanılabilecek, etkinliği kanıtlanmıș bir 

yöntemdir.(17-19)

ÜK hastasında İUS’ta endoskopik remisyon öngörüsü için pratik kriterler:

• Bağırsak duvar kalınlığı ≤3 mm (Mayo Endoscopic Score ≤1 ile uyumlu)

• Renkli Doppler sinyali Limberg 0-1

• Bağırsak duvar tabakalanmasının korunmuș olması

• Haustrayon yapısının görülebilir olması

De Voogd ve ark.’nın çalıșmasında, BWT <3 mm değeri endoskopik remisyon 

(Mayo 0-1) için %85 sensitivite ve %92 spesifite ile öngörü sağlamıștır.(18) 

TRUST&UC çalıșması ise tedavi bașlangıcının 2. haftasında saptanan İUS yanıtının 

(BWT azalması) sonraki klinik ve endoskopik yanıtı erkenden öngörebildiğini göster-

miștir; bu erken belirteç özelliği İUS’u tedavi yanıt-yetersizliği değerlendirmesinde 

özellikle değerli kılmaktadır.(17)

Crohn Hastalığında Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
Crohn hastalığında tedavi yanıtı 3 ay içinde laboratuvar ve kesitsel görüntüleme 

ile incelenebilir. Eğer yanıt alındığı düșünülüyorsa endoskopik kontrol daha ileri 

zamanlarda gerçekleștirilebilir. İUS, duvar iyileșmesinin gösterilmesinde yardımcı 

olabilir.(1,17,20) Duvar kalınlığının normal sınırın altına inmesi ve doppler aktivitesinin 

olmaması “transmural iyileșme” olarak adlandırılır.(21)

Transmural iyileșmenin yalnızca endoskopik mukozal iyileșmeye kıyasla daha 

düșük relaps, hastane yatıșı ve cerrahi gereksinimi ile ilișkili olduğu birden fazla 

çalıșmada gösterilmiștir; bu nedenle CH’de yeni nesil tedavi hedefi olarak öne 

çıkmaktadır.

STRIDE-II rehberinde tedaviye yanıt değerlendirme zaman dilimleri ilaca göre 

farklılık gösterir: kortikosteroid, eksklüzif enteral beslenme, anti-TNF, JAK inhibitörü 

ve IL-12/23 inhibitörleri 2-3 ay içinde, vedolizumab ve metotreksat ise 3-6 ay 

içinde değerlendirilebilir.(22)

CH’de tedavi izleminde önerilebilecek pratik bir algoritma:(21)

• Tedavi bașlangıcı sonrası 2-4. haftada İUS ile erken yanıt değerlendirmesi

• 3. ayda klinik değerlendirme + FK + CRP + İUS

• 6-12. ayda endoskopik değerlendirme (yanıt yoksa daha erken)

B. Tedavi Altında Gelișen Aktivasyonun Değerlendirilmesi
Tedavi altında klinik olarak aktif olan ÜK hastasının daha önce tedavi yanıtı değer-

lendirilmesi yapılmadıysa (FK ve/veya İUS), atak sırasındaki durumun kronik süreç 

mi yoksa akut hecme mi olduğu kesin olarak söylenemez. Yine de dıșkı testleri, 

akut faz yanıtı, FK ve İUS incelemesi yol gösterici olabilir. Enfeksiyonların da benzer 

bir tablo yaratabileceği hatırlanmalıdır. İUS’ta duvar kalınlık artıșı ve doppler 

aktivitesi pozitifliği endoskopik aktivite olacağını öngörebilir (sensitivite %85, 

spesifisite %94, AUC 0.90).(23)

 

Yatan hastalarda ve yoğun immünsupresyon alan hastalarda CMV enfeksiyonunu 

unutmamak ve buna yönelik tetkikleri istemek gereklidir.

İBH atağında özellikle ileri yașlı, son 3 ay içinde antibiyotik kullanan veya hastane 

yatıșı olan hastalarda C. difficile toksin/PCR testi rutin yapılmalıdır. Steroid refrakter 

ÜK olgularında ise sigmoidoskopi sırasında alınan biyopsilerden CMV immünohisto-

kimyasal incelemesi ve dokuda CMV PCR önerilmektedir; sadece serum CMV IgM 

pozitifliği veya kantitatif PCR doku invazyonunu yansıtmayabilir.

Orta ila șiddetli semptomlar gösteren Crohn hastalarında, yüksek fekal kalprotektin 

(>150 mg/g) veya serum CRP (>5 mg/L) değerleri aktif endoskopik inflamasyonu 

ișaret eder.(13)

Sekonder Yanıt Kaybı Değerlendirmesi
Biyolojik tedavi altında sekonder yanıt kaybı gelișen hastalarda, klinik aktivasyon 

teyit edildikten ve enfeksiyöz nedenler dıșlandıktan sonra terapötik ilaç düzey takibi 

(TDM) ve anti-ilaç antikor (ADA) ölçümü yapılması önerilmektedir. AGA TDM rehbe-

rinde anti-TNF tedavi altındaki aktif hastalıkta reaktif TDM önerilmekte; hedef ilaç 

düzeyleri infliksimab için ≥5 µg/mL, adalimumab için ≥7.5 µg/mL ve sertolizumab 

pegol için ≥20 µg/mL olarak belirtilmektedir.(24)

Pratik yaklașımda yanıt kaybı senaryolarında dört olası klinik tablo söz konusudur:

1. Yetersiz ilaç düzeyi + ADA negatif A Doz artıșı veya doz aralığını kısaltma

2. Yetersiz ilaç düzeyi + Düșük titrede ADA pozitif A İmmünomodülatör eklemek 

veya doz optimizasyonu

3. Yetersiz ilaç düzeyi + Yüksek titrede ADA pozitif A Aynı sınıfta bașka ilaca veya 

farklı sınıfa geçiș

4. Yeterli ilaç düzeyi + Aktivasyon: Farkodinamik (mekanistik) yetmezlik A Farklı 

etki mekanizmalı ajana geçiș

Proaktif TDM’nin (asemptomatik hastada rutin ilaç düzey ölçümü) klinik sonlanım 

üzerindeki avantajı reaktif TDM’ye kıyasla daha az kanıtla desteklenmektedir; ancak 

indüksiyon sonrası özellikle infliksimab için “post-induction” düzey ölçümü 

prognostik bilgi sağlayabilmektedir.

Postoperatif Crohn Hastalığında Takip
İleoçekal rezeksiyon geçirmiș Crohn hastalarında postoperatif endoskopik 

rekürrens ilk 12 ayda %65-90, 3 yılda %80-100’e ulașabilmektedir. Altın standart 

Rutgeerts skorlamasına göre ileokolonoskopi 6-12. ayda yapılması önerilse de 

invazivlik nedeniyle hasta uyumu sınırlıdır.(25)

Postoperatif takipte İUS giderek artan bir öneme sahiptir. BWT >3 mm, mezenterik 

lenfadenopati varlığı ve i-fat hipertrofisi postop nüksün bağımsız öngörücüleridir. 

BWT ≥5.5 mm, ciddi endoskopik nüks (Rutgeerts ≥i3) için %84 sensitivite ve %98 

spesifite sağlamaktadır.(26) FK ile İUS kombinasyonu nüksü öngörmede yüksek 

pozitif öngörü değeri (PPV) sağlar ve rutin endoskopi gereksinimini azaltabilir.(27)

Pratik bir postoperatif izlem șeması: 

• 3. ayda FK + CRP + İUS

• 6-12. ayda ileokolonoskopi (Rutgeerts skorlaması) + İUS; 

• Sonrasında risk profiline göre 6-12 ayda bir İUS ve yıllık FK takibi. 

Yüksek riskli hastalarda (genç yaș, sigara kullanımı, fistülle komplike hasta, perianal 

hastalık, önceden rezeksiyon öyküsü) 8-12. haftada profilaktik anti-TNF bașlanması 

önerilmektedir.(28)

Remisyondaki Hastada Relaps Öngörüsü
Klinik remisyondaki İBH hastalarında relaps öngörüsü için hem FK hem de İUS 

değerli bilgiler sağlar. Maeda ve ark.’nın Milan Ultrasound Criteria (MUC) çalıșma-

sında, remisyondaki ÜK hastalarında MUC skoru >6.2 olması 12 ay içinde relapsı 

%85 sensitivite ve %94 spesifite ile öngörmüștür.(23) Benzer biçimde, remisyondaki 

hastalarda ardıșık iki ölçümde FK >250 µg/g olmasının yaklașan klinik relapsı 2-3 

ay öncesinden öngörebildiği gösterilmiștir.

Remisyondaki hastalarda izlem önerileri: 

• ÜK ve CH’de ilk yıl 3 ayda bir, sonrasında 6 ayda bir FK ölçümü

• Semptom değișikliği veya FK artıșı durumunda İUS ile değerlendirme

• FK kalıcı yüksek seyrediyorsa endoskopik değerlendirme. 

• Bu yaklașım gereksiz endoskopi yükünü azaltırken proaktif tedavi ayarlamasına 

olanak tanır.
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İBH HASTASINDA TEDAVİ ÖNCESİ DEĞERLENDİRME

A. Tanı ve Sınıflama
İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH) tanısında ileokolonoskopi ve histopatolojik 

inceleme halen en önemli tanı aracıdır. İBH tanısı düșünülen bir hasta için ECCO 

2025 rehberinde ileokolonoskopi ve biyopsi incelemesinin yanında radyolojik 

görüntüleme (intestinal ultrasonografi, MR enterografi ya da her ikisi birden) 

yapılması önerilmektedir.(1)

Tanı ve endoskopik sınıflamalar bu rehberin ilgili bölümlerinde anlatılmıștır. Ülkemiz 

șartlarında İBH șüphesi olan her hastada MR enterografi (MRE) yapılması mümkün 

değildir. İntestinal ultrasonografi (İUS) MRE’ye nazaran kolay ulașılabilecek, hazırlık 

gerektirmeden gerçekleștirilebilecek, poliklinik șartlarında kolaylıkla uygulanabile-

cek, zararsız bir tanı ve takip yöntemidir. 

İUS’un dezavantajları obezitesi olan bireylerde etkinliğinin azalması, proksimal ince 

bağırsak değerlendirmesindeki etkinliğin kolon segmentleri ve terminal ileuma 

nazaran daha az olmasıdır. İUS’un transperineal yöntemle gerçekleștirilmediği sürece 

rektum değerlendirmesinde de etkinliği kısıtlıdır. Her iki yönteme (MRE/İUS) ulașmanın 

da mümkün olmadığı durumlarda ya da acil patolojilerin değerlendirilmesinde BT ve 

BT enterografi kullanılabilir. Elektif șartlarda Crohn hastalığının (CH) tanısı sırasında, 

ince bağırsak (İB) tutulumu taraması açısından MRE ince bağırsak tutulumunu değer-

lendirmede yüksek doğruluk oranı ile ilk tercih edilmesi gereken yöntemdir.(2,3)

İUS’un cerrahi ve endoskopi ile karșılaștırıldığı çalıșmaların metaanalizinde ince 

bağırsak tutulumunda sensitivitesi %54-93, spesifitesi %97-100 olarak bulunmuș-

tur.(4) İUS’un MRE ile karșılaștırıldığı METRIC çalıșmasında CH’da ince bağırsak 

tutulumunda hastalık varlığını göstermede MRE için sensitivite %97, spesifite %96; 

İUS için sensitivite %92, spesifite %84 olarak raporlanmıștır.(3) Hastalığın tutulum 

uzunluğu ve yaygınlığını göstermede MRE için sensitivite %80, spesifite %95; İUS 

için sensitivite %70, spesifite %81 olarak bulunmuștur.(3)

Dolayısıyla koșullar elveriyorsa proksimal ince bağırsak görüntülemesi ve ince 

bağırsak hastalık yaygınlığının değerlendirilmesinde ilk tanı sırasında MRE incele-

mesi yapılması önerilebilir.

ECCO tanı ve takip rehberinde tanı konulmuș CH olgularında üst gastrointestinal 

sistemin de endoskopik incelemesinin yapılması önerilmektedir.(1) Șikayeti olmayan 

bir hastada tarama amaçlı üst GİS endoskopisi yapılması kararı, sağlık kurumunun 

randevu șartlarının uygunluğuna göre hasta bazında alınmalıdır. İzole perianal 

CH’da luminal hastalık taraması için tanı anında ileokolonoskopi ve ince bağırsağa 

yönelik radyolojik inceleme yapılmalıdır. 

CH tanı sırasında fenotip ve tutulum alanı açısından sınıflanır. Tanı anında hastalığın 

Montreal sınıflamasına göre tanımlanması (yaș [A], tutulum yeri [L], davranıș [B] 

ve perianal hastalık [p]); hem hastalığın doğal seyrini öngörmede hem de tedavi 

planlamasında yol göstericidir.(5) Zaman içinde gelișen penetran ve stenozan komp-

likasyonlar fenotip değișikliği olarak adlandırılsa da, bu durum muhtemelen hastalı-

ğın doğal gidiși ile ilișkilidir. 

Genç yaș, üst GİS tutulumu, perianal hastalık ve derin ülserler agresif seyirle 

ilișkilendirilen risk faktörleri olarak kabul edilmektedir. Ülseratif kolitte (ÜK) tutulum 

alanının belirlenmesi topikal mesalazin kullanımı kararı açısından önemlidir.

Karaciğer testlerindeki anormallik primer sklerozan kolanjit (PSK) açısından görün-

tüleme (MR kolanjiografi) yapılmasını gerektirir. PSK İBH hastalarının yaklașık 

%2-7’sinde görülmekte olup özellikle ÜK ile ilișkilidir ve bu hastalarda kolorektal 

kanser riski belirgin biçimde artmıștır.

ÜK ve CH ayırımının yapılamadığı durumlarda “sınıflanamayan İBH” terimi kullanılma-

sı uygundur.(6) İndetermine kolit terimi kolektomi materyalinin histopatolojik incelen-

mesi sonrasında tanısı CH veya ÜK olarak belirlenemeyen hasta grubu için kullanıl-

malıdır.(1) Sınıflanamayan kolit terimi bir İBH alt grubu olarak değerlendirilmemelidir; 

bu durum genellikle geçici bir adlandırmadır ve birçok hastada takip sürecinde ÜK 

veya CH ana gruplarına dahil olmaktadırlar.(6) Sınıflanamayan kolitte immünolojik 

belirteç ve otoantikor (ASCA, p-ANCA) kullanımının tanıya katkısı sınırlıdır.(7)

B. Tanı Esnasında Genel Değerlendirme
Hastanın ayrıntılı anamnezi alınmalı ve fizik muayenesi yapılmalıdır. Hastaların 

anemi, demir ve vitamin eksiklikleri, beslenme durumları, inflamasyon belirteçleri 

ve așılanma durumları tedavi öncesi değerlendirilmelidir. Beslenme durumunun 

değerlendirmesi ve replasman tedavileri bu rehberde ayrı bölümlerde anlatılmıștır.

Tanı sırasında istenmesi önerilen rutin laboratuvar testleri arasında tam kan sayımı, 

C reaktif protein (CRP), sedimantasyon, karaciğer ve böbrek fonksiyon testleri, total 

protein-albumin, elektrolitler, ferritin, transferrin satürasyonu, B12 vitamini, folat 

ve 25-OH vitamin D3 düzeyleri yer almalıdır.(1) Tiroid fonksiyon testleri, beslenmesi 

bozuk hastalarda eklenebilir. Demir eksikliği anemisi İBH’da en sık görülen sistemik 

komplikasyondur ve aktif hastalıkta ferritin <100 µg/L, remisyondaki hastada 

ferritin <30 µg/L demir eksikliğini düșündürmelidir.(8) ECCO İBH’da demir eksikliği 

rehberinde aktif inflamasyon varlığında ferritin değerlerinin akut faz yanıtına bağlı 

olarak yanıltıcı yüksek seyredebileceği vurgulanmaktadır; bu durumda transferrin 

satürasyonu (<%20) demir eksikliğinin saptanmasında daha güvenilirdir.(9)

Hastanın viral hepatit serolojisi (Anti-HBc IgG, HBsAg, Anti-HBs, Anti-HCV) istenme-

lidir. Azathioprine verilecek hastalarda EBV IgG tetkiki tedavi öncesi istenmiș olmalı-

dır. Azathioprine altında akut EBV enfeksiyonu geçirmek özellikle genç erkeklerde 

lenfoma riskini artırmaktadır.(8) 

Azathioprine metabolizmasında etkili olan tiyopürin metiltransferaz (TPMT) enzim 

aktivitesinin değerlendirilmesi lökopeni gelișme riski olan hastaların önceden 

belirlenmesini sağlayarak bu kișilerde azathioprine kullanılmaması yönünde karar 

verilmesini sağlayabilir. Azathioprine altında düșük de olsa lenfoma ve non-mela-

nom cilt kanseri gelișme riski mevcuttur. Bu nedenle azathioprine kullanan bireyler-

de yıllık dermatoloji muayenesi önerilebilinir.(8)

Tiyopürin bașlanan hastalarda ilk 4 hafta haftalık, sonrasında 2-3 ayda bir tam kan 

sayımı ve karaciğer enzimlerinin takibi yapılmalıdır.(8) NUDT15 polimorfizmi de 

tiyopürin ilișkili miyelosupresyonun bir bașka önemli göstergesi olup özellikle Asya 

kökenli hastalarda taranması önerilmektedir.(1,8)

Ülkemizde İBH hastalarına biyolojik tedavi öncesi rutin olarak tüberküloz (TBC) 

taraması yapılmaktadır. Bu hastalara tanı sırasında PA akciğer grafisi çekilmesi ve 

IGRA testi yapılması birçok İBH polikliniğinde rutindir. Hastalar geçmiște tüberküloz 

tanısı/tedavisi, aile fertlerinde ve yakın çevrede tüberküloz tanısı ve tedavisi açısın-

dan sorgulanmalıdır. IGRA testine ulașmada sorun olduğunda tüberkülin deri testi 

(PPD) kullanılabilir. PPD testi sonucuna göre INH proflaksisi verilmesi IGRA testleri-

ne göre %30 daha fazla hastaya tedavi bașlanmasına neden olabilir.(10)

Ülkemizde anti-TNF kullanmakta olan İBH grubunda %50 gibi yüksek bir latent TB 

ve %1.7 aktif TB saptandığı bildirilmiștir. INH proflaksisinin latent tüberküloza karșı 

yapıldığı ve geçmiște INH almıș olsa bile hastanın yeni TB enfeksiyonuna açık 

olduğu her zaman hatırlanmalıdır.(11)

İdeal olarak biyolojik tedavi bașlanmadan önce IGRA pozitif veya PA akciğer grafisin-

de geçirilmiș TB sekel bulgusu olan hastalarda 9 ay süreyle INH proflaksisi bașlan-

malı; biyolojik tedavi en erken 1 ay sonra eklenmelidir. JAK inhibitörleri bașlanmadan 

önce de aynı tarama prensipleri geçerlidir. Yüksek riskli temas öyküsü veya endemik 

bölgeye seyahat varlığında tarama testleri tedavi sürecinde tekrarlanmalıdır.

ECCO rehberinde viral hepatit serolojisi (HAV, HBV, HCV) dıșında diğer viral serolojik 

testlerin (HIV, HPV, CMV, EBV, varicella zoster, kızamık, kabakulak, rubella) yapılması 

da önerilir.(12)

Așılama Durumunun Değerlendirilmesi
İBH tanısı konulan ve özellikle immünsupresif tedavi bașlanması planlanan her 

hastada așılama durumu sistematik olarak gözden geçirilmelidir. Mümkünse canlı 

așılar immünsupresif tedavi bașlanmadan en az 4 hafta önce uygulanmalıdır.(12)

Pratik yaklașımda tanı sırasında istenmesi önerilen serolojik testler șunlardır:

• Hepatit B: HBsAg, Anti-HBs, Anti-HBc IgG (Anti-HBs <10 IU/L olan hastalar 

așılanmalı, hedef ≥100 IU/L)

• Hepatit A: Anti-HAV IgG

• Varicella-zoster: VZV IgG (negatif ise canlı așı immünsupresif tedavi öncesi 

yapılmalı)

• Kızamık-kabakulak-kızamıkçık: MMR IgG (negatif olgularda canlı așı tedavi 

öncesi yapılmalı)

Cansız (inaktif) așılar (mevsimsel grip, pnömokok [PCV13/15 ve PPSV23], Tdap, 

HPV, rekombinan zoster) immünsupresif tedavi altındaki hastalara güvenle uygula-

nabilir; ancak așı yanıtı azalmıș olabilir. Anti-TNF ve azathioprine kombinasyon 

tedavisi alan hastalarda influenza așısına yanıt belirgin biçimde düșüktür.(12) HPV 

așısı 9-26 yaș arası tüm bireylerde önerilmekte olup 27-45 yaș aralığında bireysel 

risk değerlendirmesi ile uygulanabilir; bu özellikle servikal patolojiye yatkınlığı 

artmıș İBH’lı kadın hastalarda önem kazanmaktadır.

Rekombinan herpes zoster așısı (Shingrix), 50 yaș üstü ve immünsupresif tedavi 

alan İBH hastalarında zoster reaktivasyonu riskinin artması nedeniyle önerilmekte-

dir; JAK inhibitörü (tofasitinib, upadasitinib) bașlanacak hastalarda yaș gözetilmek-

sizin așılama düșünülmelidir.

İmmünsupresif tedavi alan kadın hastalarda servikal kanser tarama programlarına 

uyum sağlanmalı; immünomodülatör veya biyolojik tedavi alanlarda yıllık servikal 

sitoloji ve HPV testi önerilebilir. Tiyopürin kullananlarda non-melanom cilt kanseri 

ve anti-TNF + tiyopürin kombinasyonu alanlarda melanom riski artıșı bildirildiğin-

den, hastalara güneșten korunma önerileri verilmeli ve yıllık dermatolojik muayene 

önerilmelidir.

Bașlangıç Fekal Kalprotektin Düzeyi
Fekal kalprotektin (FK) endoskopik aktivite ile korelasyon gösteren bir inflamasyon 

belirtecidir. FK testi olarak kantitatif ELISA testleri tercih edilmelidir. FK takipte 

kullanılacaksa seri ölçüm yapılarak takibi önerilir.(1)

Tedavi öncesi bazal FK düzeyinin kayıt altına alınması; hem tedavi yanıtının izlemin-

de referans olarak kullanılması, hem de yanıt değerlendirmesinde göreceli düșüșün 

yorumlanması açısından önemlidir. 

AGA rehberi, semptomatik Crohn hastalarında FK >150 µg/g ve/veya CRP >5 

mg/L değerlerinin endoskopik aktivasyonu öngörmede yararlı olduğunu vurgula-

maktadır.(13) FK’nin laboratuvarlar arası ve hatta aynı laboratuvar içinde gün-içi 

varyasyonu olabileceğinden, takip ölçümlerinin mümkünse aynı laboratuvarda ve 

aynı yöntemle yapılması büyük önem tașır.

Bazal İntestinal Ultrason Değerlendirmesi
Tanı anında uygulanan İUS değerlendirmesinde așağıdaki temel parametrelerin 

kayıt altına alınması, hem tutulum alanının belgelenmesi hem de tedavi yanıtının 

izleminde referans olușturması açısından önerilir:

• Bağırsak Duvar Kalınlığı (BWT): Tüm kolon segmentlerinde ve ince bağırsakta 

> 3 mm patolojik kabul edilir. 

• Renkli Doppler Sinyali (CDS): Limberg skorlamasına göre normalde doppler 

signali alınmaz, pozitif bulunması bağırsak duvarındaki inflamasyonun yarattığı 

hiperemiye ișaret eder.

• Bağırsak duvar katmanlamasının incelenmesi ile muskularis propria, submukoza 

ve mukoza katlarının ayırt edilebilirliği değerlendirilir. Bu tabakalar ayırt edilemi-

yorsa stratifikasyon kaybının mevcut olduğu söylenir. 

• İnflamatuvar mezenterik yağ (i-fat) varlığı bağırsak çevresindeki mezenterdeki 

inflamasyona ișaret eder.

• Mezenterik lenfadenopati

• Komplikasyonların Değerlendirilmesi: stenoz (lümen darlığı, prestenotik 

dilatasyon), fistül, abse, flegmon 

ECCO-ESGAR-ESP-IBUS 2025 rehberi, İBH tanısının yeni konulduğu olgularda bazal 

İUS değerlendirmesinin standardize edilmiș parametrelerle (özellikle BWT ve CDS) 

yapılmasını ve raporlanmasını önermektedir. Bu standardizasyon, takipteki gözlemci 

varyasyonlarını azaltmak ve değerlendirmenin güvenirliğini artırmak için elzemdir.(1)

TEDAVİ ALTINDAKİ İBH HASTASINDA DEĞERLENDİRME

A. Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
Günümüzde İBH yönetiminde “treat-to-target” (hedefe yönelik tedavi) yaklașımı 

standart kabul edilmektedir. STRIDE-II uzlașı belgesinde kısa dönem hedefler olarak 

klinik yanıt ve klinik remisyon ile biyobelirteç (CRP, FK) normalizasyonu; uzun dönem 

hedefler olarak ise endoskopik iyileșme, normal yașam kalitesi, normal büyüme 

(çocuklarda) ve sakatlıktan korunma tanımlanmıștır. Histolojik iyileșme ve transmu-

ral iyileșme ise gelișmekte olan ek hedefler olarak konumlanmaktadır.(14)

CALM çalıșması, CH’de FK ve CRP düzeylerine dayalı sıkı kontrol (“tight control”) 

algoritmasının semptom-temelli klinik yönetime kıyasla 48. haftada anlamlı biçimde 

daha yüksek mukozal iyileșme oranları sağladığını göstermiștir (mukozal iyileșme: 

%46 vs. %30; p=0,010); bu çalıșma günümüz “treat-to-target” yaklașımının 

temelini olușturmuștur.(15)

Ülseratif Kolitte Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
ÜK için önerilen yanıt değerlendirmesi ≤12 hafta içinde yapılabilir. Klinik yanıt 

dıșkıda kan ve dıșkılama sayısı gibi semptomlarla değerlendirilebilir. Biyokimyasal 

yanıt için FK ve CRP gibi belirteçler kullanılır. Endoskopik ve ultrasonografik yanıt 

iyileșmeyi objektif olarak doğrulayabilir.(1)

Ülseratif kolit hastasında rektal kanamanın olmaması ve dıșkılama sayısının 

azalması basit ama önemli takip parametreleridir. Partial Mayo Skoru veya Patient 

Reported Outcome-2 (PRO-2; rektal kanama + dıșkılama sayısı) klinik yanıt değer-

lendirmesinde pratik araçlardır. CRP gibi akut faz testleri atak sırasında yüksekse 

tedavi ile düșmesi önemlidir. Aynı durum FK için de geçerlidir.

FK güvenilir ve aynı laboratuarda, aynı yöntemle çalıșıldığında yol gösterici olabilir: 

FK <50 µg/g ise klinik remisyona giren hastaların yaklașık %50’sinde endoskopi 

gereksiz olabilir; bu durumda yanlıș negatif oranı <%5’tir. FK >250 µg/g ve semp-

tomatik hastalarda yine endoskopi gereksiz olabilir; bu durumda da yanlıș pozitif 

oranı <%5’tir.(16) Ancak günlük pratikte arada kalan sonuçlar oldukça fazladır.

Ara değerler (50-250 µg/g) için ek bir objektif değerlendirme yöntemine - özellikle 

İUS - bașvurulması önerilir. Bu sayede gereksiz endoskopi yükü azaltılırken hastalık 

kontrolü hakkında güvenilir bilgi elde edilebilir.

Klinik remisyonda olan bir hastada mukozal remisyon kontrolü yapılması planlana-

caksa burada bir sınır olarak 3 ay seçilebilir. Kolonoskopi için randevu sırası 

beklemek ve hazırlık yapmak çoğu zaman hastaya zor gelmektedir. İUS incelemesi 

endoskopik remisyonu öngörmede kullanılabilecek, etkinliği kanıtlanmıș bir 

yöntemdir.(17-19)

ÜK hastasında İUS’ta endoskopik remisyon öngörüsü için pratik kriterler:

• Bağırsak duvar kalınlığı ≤3 mm (Mayo Endoscopic Score ≤1 ile uyumlu)

• Renkli Doppler sinyali Limberg 0-1

• Bağırsak duvar tabakalanmasının korunmuș olması

• Haustrayon yapısının görülebilir olması

De Voogd ve ark.’nın çalıșmasında, BWT <3 mm değeri endoskopik remisyon 

(Mayo 0-1) için %85 sensitivite ve %92 spesifite ile öngörü sağlamıștır.(18) 

TRUST&UC çalıșması ise tedavi bașlangıcının 2. haftasında saptanan İUS yanıtının 

(BWT azalması) sonraki klinik ve endoskopik yanıtı erkenden öngörebildiğini göster-

miștir; bu erken belirteç özelliği İUS’u tedavi yanıt-yetersizliği değerlendirmesinde 

özellikle değerli kılmaktadır.(17)

Crohn Hastalığında Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
Crohn hastalığında tedavi yanıtı 3 ay içinde laboratuvar ve kesitsel görüntüleme 

ile incelenebilir. Eğer yanıt alındığı düșünülüyorsa endoskopik kontrol daha ileri 

zamanlarda gerçekleștirilebilir. İUS, duvar iyileșmesinin gösterilmesinde yardımcı 

olabilir.(1,17,20) Duvar kalınlığının normal sınırın altına inmesi ve doppler aktivitesinin 

olmaması “transmural iyileșme” olarak adlandırılır.(21)

Transmural iyileșmenin yalnızca endoskopik mukozal iyileșmeye kıyasla daha 

düșük relaps, hastane yatıșı ve cerrahi gereksinimi ile ilișkili olduğu birden fazla 

çalıșmada gösterilmiștir; bu nedenle CH’de yeni nesil tedavi hedefi olarak öne 

çıkmaktadır.

STRIDE-II rehberinde tedaviye yanıt değerlendirme zaman dilimleri ilaca göre 

farklılık gösterir: kortikosteroid, eksklüzif enteral beslenme, anti-TNF, JAK inhibitörü 

ve IL-12/23 inhibitörleri 2-3 ay içinde, vedolizumab ve metotreksat ise 3-6 ay 

içinde değerlendirilebilir.(22)

CH’de tedavi izleminde önerilebilecek pratik bir algoritma:(21)

• Tedavi bașlangıcı sonrası 2-4. haftada İUS ile erken yanıt değerlendirmesi

• 3. ayda klinik değerlendirme + FK + CRP + İUS

• 6-12. ayda endoskopik değerlendirme (yanıt yoksa daha erken)

B. Tedavi Altında Gelișen Aktivasyonun Değerlendirilmesi
Tedavi altında klinik olarak aktif olan ÜK hastasının daha önce tedavi yanıtı değer-

lendirilmesi yapılmadıysa (FK ve/veya İUS), atak sırasındaki durumun kronik süreç 

mi yoksa akut hecme mi olduğu kesin olarak söylenemez. Yine de dıșkı testleri, 

akut faz yanıtı, FK ve İUS incelemesi yol gösterici olabilir. Enfeksiyonların da benzer 

bir tablo yaratabileceği hatırlanmalıdır. İUS’ta duvar kalınlık artıșı ve doppler 

aktivitesi pozitifliği endoskopik aktivite olacağını öngörebilir (sensitivite %85, 

spesifisite %94, AUC 0.90).(23)

 

Yatan hastalarda ve yoğun immünsupresyon alan hastalarda CMV enfeksiyonunu 

unutmamak ve buna yönelik tetkikleri istemek gereklidir.

İBH atağında özellikle ileri yașlı, son 3 ay içinde antibiyotik kullanan veya hastane 

yatıșı olan hastalarda C. difficile toksin/PCR testi rutin yapılmalıdır. Steroid refrakter 

ÜK olgularında ise sigmoidoskopi sırasında alınan biyopsilerden CMV immünohisto-

kimyasal incelemesi ve dokuda CMV PCR önerilmektedir; sadece serum CMV IgM 

pozitifliği veya kantitatif PCR doku invazyonunu yansıtmayabilir.

Orta ila șiddetli semptomlar gösteren Crohn hastalarında, yüksek fekal kalprotektin 

(>150 mg/g) veya serum CRP (>5 mg/L) değerleri aktif endoskopik inflamasyonu 

ișaret eder.(13)

Sekonder Yanıt Kaybı Değerlendirmesi
Biyolojik tedavi altında sekonder yanıt kaybı gelișen hastalarda, klinik aktivasyon 

teyit edildikten ve enfeksiyöz nedenler dıșlandıktan sonra terapötik ilaç düzey takibi 

(TDM) ve anti-ilaç antikor (ADA) ölçümü yapılması önerilmektedir. AGA TDM rehbe-

rinde anti-TNF tedavi altındaki aktif hastalıkta reaktif TDM önerilmekte; hedef ilaç 

düzeyleri infliksimab için ≥5 µg/mL, adalimumab için ≥7.5 µg/mL ve sertolizumab 

pegol için ≥20 µg/mL olarak belirtilmektedir.(24)

Pratik yaklașımda yanıt kaybı senaryolarında dört olası klinik tablo söz konusudur:

1. Yetersiz ilaç düzeyi + ADA negatif A Doz artıșı veya doz aralığını kısaltma

2. Yetersiz ilaç düzeyi + Düșük titrede ADA pozitif A İmmünomodülatör eklemek 

veya doz optimizasyonu

3. Yetersiz ilaç düzeyi + Yüksek titrede ADA pozitif A Aynı sınıfta bașka ilaca veya 

farklı sınıfa geçiș

4. Yeterli ilaç düzeyi + Aktivasyon: Farkodinamik (mekanistik) yetmezlik A Farklı 

etki mekanizmalı ajana geçiș

Proaktif TDM’nin (asemptomatik hastada rutin ilaç düzey ölçümü) klinik sonlanım 

üzerindeki avantajı reaktif TDM’ye kıyasla daha az kanıtla desteklenmektedir; ancak 

indüksiyon sonrası özellikle infliksimab için “post-induction” düzey ölçümü 

prognostik bilgi sağlayabilmektedir.

Postoperatif Crohn Hastalığında Takip
İleoçekal rezeksiyon geçirmiș Crohn hastalarında postoperatif endoskopik 

rekürrens ilk 12 ayda %65-90, 3 yılda %80-100’e ulașabilmektedir. Altın standart 

Rutgeerts skorlamasına göre ileokolonoskopi 6-12. ayda yapılması önerilse de 

invazivlik nedeniyle hasta uyumu sınırlıdır.(25)

Postoperatif takipte İUS giderek artan bir öneme sahiptir. BWT >3 mm, mezenterik 

lenfadenopati varlığı ve i-fat hipertrofisi postop nüksün bağımsız öngörücüleridir. 

BWT ≥5.5 mm, ciddi endoskopik nüks (Rutgeerts ≥i3) için %84 sensitivite ve %98 

spesifite sağlamaktadır.(26) FK ile İUS kombinasyonu nüksü öngörmede yüksek 

pozitif öngörü değeri (PPV) sağlar ve rutin endoskopi gereksinimini azaltabilir.(27)

Pratik bir postoperatif izlem șeması: 

• 3. ayda FK + CRP + İUS

• 6-12. ayda ileokolonoskopi (Rutgeerts skorlaması) + İUS; 

• Sonrasında risk profiline göre 6-12 ayda bir İUS ve yıllık FK takibi. 

Yüksek riskli hastalarda (genç yaș, sigara kullanımı, fistülle komplike hasta, perianal 

hastalık, önceden rezeksiyon öyküsü) 8-12. haftada profilaktik anti-TNF bașlanması 

önerilmektedir.(28)

Remisyondaki Hastada Relaps Öngörüsü
Klinik remisyondaki İBH hastalarında relaps öngörüsü için hem FK hem de İUS 

değerli bilgiler sağlar. Maeda ve ark.’nın Milan Ultrasound Criteria (MUC) çalıșma-

sında, remisyondaki ÜK hastalarında MUC skoru >6.2 olması 12 ay içinde relapsı 

%85 sensitivite ve %94 spesifite ile öngörmüștür.(23) Benzer biçimde, remisyondaki 

hastalarda ardıșık iki ölçümde FK >250 µg/g olmasının yaklașan klinik relapsı 2-3 

ay öncesinden öngörebildiği gösterilmiștir.

Remisyondaki hastalarda izlem önerileri: 

• ÜK ve CH’de ilk yıl 3 ayda bir, sonrasında 6 ayda bir FK ölçümü

• Semptom değișikliği veya FK artıșı durumunda İUS ile değerlendirme

• FK kalıcı yüksek seyrediyorsa endoskopik değerlendirme. 

• Bu yaklașım gereksiz endoskopi yükünü azaltırken proaktif tedavi ayarlamasına 

olanak tanır.
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İBH HASTASINDA TEDAVİ ÖNCESİ DEĞERLENDİRME

A. Tanı ve Sınıflama
İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH) tanısında ileokolonoskopi ve histopatolojik 

inceleme halen en önemli tanı aracıdır. İBH tanısı düșünülen bir hasta için ECCO 

2025 rehberinde ileokolonoskopi ve biyopsi incelemesinin yanında radyolojik 

görüntüleme (intestinal ultrasonografi, MR enterografi ya da her ikisi birden) 

yapılması önerilmektedir.(1)

Tanı ve endoskopik sınıflamalar bu rehberin ilgili bölümlerinde anlatılmıștır. Ülkemiz 

șartlarında İBH șüphesi olan her hastada MR enterografi (MRE) yapılması mümkün 

değildir. İntestinal ultrasonografi (İUS) MRE’ye nazaran kolay ulașılabilecek, hazırlık 

gerektirmeden gerçekleștirilebilecek, poliklinik șartlarında kolaylıkla uygulanabile-

cek, zararsız bir tanı ve takip yöntemidir. 

İUS’un dezavantajları obezitesi olan bireylerde etkinliğinin azalması, proksimal ince 

bağırsak değerlendirmesindeki etkinliğin kolon segmentleri ve terminal ileuma 

nazaran daha az olmasıdır. İUS’un transperineal yöntemle gerçekleștirilmediği sürece 

rektum değerlendirmesinde de etkinliği kısıtlıdır. Her iki yönteme (MRE/İUS) ulașmanın 

da mümkün olmadığı durumlarda ya da acil patolojilerin değerlendirilmesinde BT ve 

BT enterografi kullanılabilir. Elektif șartlarda Crohn hastalığının (CH) tanısı sırasında, 

ince bağırsak (İB) tutulumu taraması açısından MRE ince bağırsak tutulumunu değer-

lendirmede yüksek doğruluk oranı ile ilk tercih edilmesi gereken yöntemdir.(2,3)

İUS’un cerrahi ve endoskopi ile karșılaștırıldığı çalıșmaların metaanalizinde ince 

bağırsak tutulumunda sensitivitesi %54-93, spesifitesi %97-100 olarak bulunmuș-

tur.(4) İUS’un MRE ile karșılaștırıldığı METRIC çalıșmasında CH’da ince bağırsak 

tutulumunda hastalık varlığını göstermede MRE için sensitivite %97, spesifite %96; 

İUS için sensitivite %92, spesifite %84 olarak raporlanmıștır.(3) Hastalığın tutulum 

uzunluğu ve yaygınlığını göstermede MRE için sensitivite %80, spesifite %95; İUS 

için sensitivite %70, spesifite %81 olarak bulunmuștur.(3)

Dolayısıyla koșullar elveriyorsa proksimal ince bağırsak görüntülemesi ve ince 

bağırsak hastalık yaygınlığının değerlendirilmesinde ilk tanı sırasında MRE incele-

mesi yapılması önerilebilir.

ECCO tanı ve takip rehberinde tanı konulmuș CH olgularında üst gastrointestinal 

sistemin de endoskopik incelemesinin yapılması önerilmektedir.(1) Șikayeti olmayan 

bir hastada tarama amaçlı üst GİS endoskopisi yapılması kararı, sağlık kurumunun 

randevu șartlarının uygunluğuna göre hasta bazında alınmalıdır. İzole perianal 

CH’da luminal hastalık taraması için tanı anında ileokolonoskopi ve ince bağırsağa 

yönelik radyolojik inceleme yapılmalıdır. 

CH tanı sırasında fenotip ve tutulum alanı açısından sınıflanır. Tanı anında hastalığın 

Montreal sınıflamasına göre tanımlanması (yaș [A], tutulum yeri [L], davranıș [B] 

ve perianal hastalık [p]); hem hastalığın doğal seyrini öngörmede hem de tedavi 

planlamasında yol göstericidir.(5) Zaman içinde gelișen penetran ve stenozan komp-

likasyonlar fenotip değișikliği olarak adlandırılsa da, bu durum muhtemelen hastalı-

ğın doğal gidiși ile ilișkilidir. 

Genç yaș, üst GİS tutulumu, perianal hastalık ve derin ülserler agresif seyirle 

ilișkilendirilen risk faktörleri olarak kabul edilmektedir. Ülseratif kolitte (ÜK) tutulum 

alanının belirlenmesi topikal mesalazin kullanımı kararı açısından önemlidir.

Karaciğer testlerindeki anormallik primer sklerozan kolanjit (PSK) açısından görün-

tüleme (MR kolanjiografi) yapılmasını gerektirir. PSK İBH hastalarının yaklașık 

%2-7’sinde görülmekte olup özellikle ÜK ile ilișkilidir ve bu hastalarda kolorektal 

kanser riski belirgin biçimde artmıștır.

ÜK ve CH ayırımının yapılamadığı durumlarda “sınıflanamayan İBH” terimi kullanılma-

sı uygundur.(6) İndetermine kolit terimi kolektomi materyalinin histopatolojik incelen-

mesi sonrasında tanısı CH veya ÜK olarak belirlenemeyen hasta grubu için kullanıl-

malıdır.(1) Sınıflanamayan kolit terimi bir İBH alt grubu olarak değerlendirilmemelidir; 

bu durum genellikle geçici bir adlandırmadır ve birçok hastada takip sürecinde ÜK 

veya CH ana gruplarına dahil olmaktadırlar.(6) Sınıflanamayan kolitte immünolojik 

belirteç ve otoantikor (ASCA, p-ANCA) kullanımının tanıya katkısı sınırlıdır.(7)

B. Tanı Esnasında Genel Değerlendirme
Hastanın ayrıntılı anamnezi alınmalı ve fizik muayenesi yapılmalıdır. Hastaların 

anemi, demir ve vitamin eksiklikleri, beslenme durumları, inflamasyon belirteçleri 

ve așılanma durumları tedavi öncesi değerlendirilmelidir. Beslenme durumunun 

değerlendirmesi ve replasman tedavileri bu rehberde ayrı bölümlerde anlatılmıștır.

Tanı sırasında istenmesi önerilen rutin laboratuvar testleri arasında tam kan sayımı, 

C reaktif protein (CRP), sedimantasyon, karaciğer ve böbrek fonksiyon testleri, total 

protein-albumin, elektrolitler, ferritin, transferrin satürasyonu, B12 vitamini, folat 

ve 25-OH vitamin D3 düzeyleri yer almalıdır.(1) Tiroid fonksiyon testleri, beslenmesi 

bozuk hastalarda eklenebilir. Demir eksikliği anemisi İBH’da en sık görülen sistemik 

komplikasyondur ve aktif hastalıkta ferritin <100 µg/L, remisyondaki hastada 

ferritin <30 µg/L demir eksikliğini düșündürmelidir.(8) ECCO İBH’da demir eksikliği 

rehberinde aktif inflamasyon varlığında ferritin değerlerinin akut faz yanıtına bağlı 

olarak yanıltıcı yüksek seyredebileceği vurgulanmaktadır; bu durumda transferrin 

satürasyonu (<%20) demir eksikliğinin saptanmasında daha güvenilirdir.(9)

Hastanın viral hepatit serolojisi (Anti-HBc IgG, HBsAg, Anti-HBs, Anti-HCV) istenme-

lidir. Azathioprine verilecek hastalarda EBV IgG tetkiki tedavi öncesi istenmiș olmalı-

dır. Azathioprine altında akut EBV enfeksiyonu geçirmek özellikle genç erkeklerde 

lenfoma riskini artırmaktadır.(8) 

Azathioprine metabolizmasında etkili olan tiyopürin metiltransferaz (TPMT) enzim 

aktivitesinin değerlendirilmesi lökopeni gelișme riski olan hastaların önceden 

belirlenmesini sağlayarak bu kișilerde azathioprine kullanılmaması yönünde karar 

verilmesini sağlayabilir. Azathioprine altında düșük de olsa lenfoma ve non-mela-

nom cilt kanseri gelișme riski mevcuttur. Bu nedenle azathioprine kullanan bireyler-

de yıllık dermatoloji muayenesi önerilebilinir.(8)

Tiyopürin bașlanan hastalarda ilk 4 hafta haftalık, sonrasında 2-3 ayda bir tam kan 

sayımı ve karaciğer enzimlerinin takibi yapılmalıdır.(8) NUDT15 polimorfizmi de 

tiyopürin ilișkili miyelosupresyonun bir bașka önemli göstergesi olup özellikle Asya 

kökenli hastalarda taranması önerilmektedir.(1,8)

Ülkemizde İBH hastalarına biyolojik tedavi öncesi rutin olarak tüberküloz (TBC) 

taraması yapılmaktadır. Bu hastalara tanı sırasında PA akciğer grafisi çekilmesi ve 

IGRA testi yapılması birçok İBH polikliniğinde rutindir. Hastalar geçmiște tüberküloz 

tanısı/tedavisi, aile fertlerinde ve yakın çevrede tüberküloz tanısı ve tedavisi açısın-

dan sorgulanmalıdır. IGRA testine ulașmada sorun olduğunda tüberkülin deri testi 

(PPD) kullanılabilir. PPD testi sonucuna göre INH proflaksisi verilmesi IGRA testleri-

ne göre %30 daha fazla hastaya tedavi bașlanmasına neden olabilir.(10)

Ülkemizde anti-TNF kullanmakta olan İBH grubunda %50 gibi yüksek bir latent TB 

ve %1.7 aktif TB saptandığı bildirilmiștir. INH proflaksisinin latent tüberküloza karșı 

yapıldığı ve geçmiște INH almıș olsa bile hastanın yeni TB enfeksiyonuna açık 

olduğu her zaman hatırlanmalıdır.(11)

İdeal olarak biyolojik tedavi bașlanmadan önce IGRA pozitif veya PA akciğer grafisin-

de geçirilmiș TB sekel bulgusu olan hastalarda 9 ay süreyle INH proflaksisi bașlan-

malı; biyolojik tedavi en erken 1 ay sonra eklenmelidir. JAK inhibitörleri bașlanmadan 

önce de aynı tarama prensipleri geçerlidir. Yüksek riskli temas öyküsü veya endemik 

bölgeye seyahat varlığında tarama testleri tedavi sürecinde tekrarlanmalıdır.

ECCO rehberinde viral hepatit serolojisi (HAV, HBV, HCV) dıșında diğer viral serolojik 

testlerin (HIV, HPV, CMV, EBV, varicella zoster, kızamık, kabakulak, rubella) yapılması 

da önerilir.(12)

Așılama Durumunun Değerlendirilmesi
İBH tanısı konulan ve özellikle immünsupresif tedavi bașlanması planlanan her 

hastada așılama durumu sistematik olarak gözden geçirilmelidir. Mümkünse canlı 

așılar immünsupresif tedavi bașlanmadan en az 4 hafta önce uygulanmalıdır.(12)

Pratik yaklașımda tanı sırasında istenmesi önerilen serolojik testler șunlardır:

• Hepatit B: HBsAg, Anti-HBs, Anti-HBc IgG (Anti-HBs <10 IU/L olan hastalar 

așılanmalı, hedef ≥100 IU/L)

• Hepatit A: Anti-HAV IgG

• Varicella-zoster: VZV IgG (negatif ise canlı așı immünsupresif tedavi öncesi 

yapılmalı)

• Kızamık-kabakulak-kızamıkçık: MMR IgG (negatif olgularda canlı așı tedavi 

öncesi yapılmalı)

Cansız (inaktif) așılar (mevsimsel grip, pnömokok [PCV13/15 ve PPSV23], Tdap, 

HPV, rekombinan zoster) immünsupresif tedavi altındaki hastalara güvenle uygula-

nabilir; ancak așı yanıtı azalmıș olabilir. Anti-TNF ve azathioprine kombinasyon 

tedavisi alan hastalarda influenza așısına yanıt belirgin biçimde düșüktür.(12) HPV 

așısı 9-26 yaș arası tüm bireylerde önerilmekte olup 27-45 yaș aralığında bireysel 

risk değerlendirmesi ile uygulanabilir; bu özellikle servikal patolojiye yatkınlığı 

artmıș İBH’lı kadın hastalarda önem kazanmaktadır.

Rekombinan herpes zoster așısı (Shingrix), 50 yaș üstü ve immünsupresif tedavi 

alan İBH hastalarında zoster reaktivasyonu riskinin artması nedeniyle önerilmekte-

dir; JAK inhibitörü (tofasitinib, upadasitinib) bașlanacak hastalarda yaș gözetilmek-

sizin așılama düșünülmelidir.

İmmünsupresif tedavi alan kadın hastalarda servikal kanser tarama programlarına 

uyum sağlanmalı; immünomodülatör veya biyolojik tedavi alanlarda yıllık servikal 

sitoloji ve HPV testi önerilebilir. Tiyopürin kullananlarda non-melanom cilt kanseri 

ve anti-TNF + tiyopürin kombinasyonu alanlarda melanom riski artıșı bildirildiğin-

den, hastalara güneșten korunma önerileri verilmeli ve yıllık dermatolojik muayene 

önerilmelidir.

Bașlangıç Fekal Kalprotektin Düzeyi
Fekal kalprotektin (FK) endoskopik aktivite ile korelasyon gösteren bir inflamasyon 

belirtecidir. FK testi olarak kantitatif ELISA testleri tercih edilmelidir. FK takipte 

kullanılacaksa seri ölçüm yapılarak takibi önerilir.(1)

Tedavi öncesi bazal FK düzeyinin kayıt altına alınması; hem tedavi yanıtının izlemin-

de referans olarak kullanılması, hem de yanıt değerlendirmesinde göreceli düșüșün 

yorumlanması açısından önemlidir. 

AGA rehberi, semptomatik Crohn hastalarında FK >150 µg/g ve/veya CRP >5 

mg/L değerlerinin endoskopik aktivasyonu öngörmede yararlı olduğunu vurgula-

maktadır.(13) FK’nin laboratuvarlar arası ve hatta aynı laboratuvar içinde gün-içi 

varyasyonu olabileceğinden, takip ölçümlerinin mümkünse aynı laboratuvarda ve 

aynı yöntemle yapılması büyük önem tașır.

Bazal İntestinal Ultrason Değerlendirmesi
Tanı anında uygulanan İUS değerlendirmesinde așağıdaki temel parametrelerin 

kayıt altına alınması, hem tutulum alanının belgelenmesi hem de tedavi yanıtının 

izleminde referans olușturması açısından önerilir:

• Bağırsak Duvar Kalınlığı (BWT): Tüm kolon segmentlerinde ve ince bağırsakta 

> 3 mm patolojik kabul edilir. 

• Renkli Doppler Sinyali (CDS): Limberg skorlamasına göre normalde doppler 

signali alınmaz, pozitif bulunması bağırsak duvarındaki inflamasyonun yarattığı 

hiperemiye ișaret eder.

• Bağırsak duvar katmanlamasının incelenmesi ile muskularis propria, submukoza 

ve mukoza katlarının ayırt edilebilirliği değerlendirilir. Bu tabakalar ayırt edilemi-

yorsa stratifikasyon kaybının mevcut olduğu söylenir. 

• İnflamatuvar mezenterik yağ (i-fat) varlığı bağırsak çevresindeki mezenterdeki 

inflamasyona ișaret eder.

• Mezenterik lenfadenopati

• Komplikasyonların Değerlendirilmesi: stenoz (lümen darlığı, prestenotik 

dilatasyon), fistül, abse, flegmon 

ECCO-ESGAR-ESP-IBUS 2025 rehberi, İBH tanısının yeni konulduğu olgularda bazal 

İUS değerlendirmesinin standardize edilmiș parametrelerle (özellikle BWT ve CDS) 

yapılmasını ve raporlanmasını önermektedir. Bu standardizasyon, takipteki gözlemci 

varyasyonlarını azaltmak ve değerlendirmenin güvenirliğini artırmak için elzemdir.(1)

TEDAVİ ALTINDAKİ İBH HASTASINDA DEĞERLENDİRME

A. Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
Günümüzde İBH yönetiminde “treat-to-target” (hedefe yönelik tedavi) yaklașımı 

standart kabul edilmektedir. STRIDE-II uzlașı belgesinde kısa dönem hedefler olarak 

klinik yanıt ve klinik remisyon ile biyobelirteç (CRP, FK) normalizasyonu; uzun dönem 

hedefler olarak ise endoskopik iyileșme, normal yașam kalitesi, normal büyüme 

(çocuklarda) ve sakatlıktan korunma tanımlanmıștır. Histolojik iyileșme ve transmu-

ral iyileșme ise gelișmekte olan ek hedefler olarak konumlanmaktadır.(14)

CALM çalıșması, CH’de FK ve CRP düzeylerine dayalı sıkı kontrol (“tight control”) 

algoritmasının semptom-temelli klinik yönetime kıyasla 48. haftada anlamlı biçimde 

daha yüksek mukozal iyileșme oranları sağladığını göstermiștir (mukozal iyileșme: 

%46 vs. %30; p=0,010); bu çalıșma günümüz “treat-to-target” yaklașımının 

temelini olușturmuștur.(15)

Ülseratif Kolitte Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
ÜK için önerilen yanıt değerlendirmesi ≤12 hafta içinde yapılabilir. Klinik yanıt 

dıșkıda kan ve dıșkılama sayısı gibi semptomlarla değerlendirilebilir. Biyokimyasal 

yanıt için FK ve CRP gibi belirteçler kullanılır. Endoskopik ve ultrasonografik yanıt 

iyileșmeyi objektif olarak doğrulayabilir.(1)

Ülseratif kolit hastasında rektal kanamanın olmaması ve dıșkılama sayısının 

azalması basit ama önemli takip parametreleridir. Partial Mayo Skoru veya Patient 

Reported Outcome-2 (PRO-2; rektal kanama + dıșkılama sayısı) klinik yanıt değer-

lendirmesinde pratik araçlardır. CRP gibi akut faz testleri atak sırasında yüksekse 

tedavi ile düșmesi önemlidir. Aynı durum FK için de geçerlidir.

FK güvenilir ve aynı laboratuarda, aynı yöntemle çalıșıldığında yol gösterici olabilir: 

FK <50 µg/g ise klinik remisyona giren hastaların yaklașık %50’sinde endoskopi 

gereksiz olabilir; bu durumda yanlıș negatif oranı <%5’tir. FK >250 µg/g ve semp-

tomatik hastalarda yine endoskopi gereksiz olabilir; bu durumda da yanlıș pozitif 

oranı <%5’tir.(16) Ancak günlük pratikte arada kalan sonuçlar oldukça fazladır.

Ara değerler (50-250 µg/g) için ek bir objektif değerlendirme yöntemine - özellikle 

İUS - bașvurulması önerilir. Bu sayede gereksiz endoskopi yükü azaltılırken hastalık 

kontrolü hakkında güvenilir bilgi elde edilebilir.

Klinik remisyonda olan bir hastada mukozal remisyon kontrolü yapılması planlana-

caksa burada bir sınır olarak 3 ay seçilebilir. Kolonoskopi için randevu sırası 

beklemek ve hazırlık yapmak çoğu zaman hastaya zor gelmektedir. İUS incelemesi 

endoskopik remisyonu öngörmede kullanılabilecek, etkinliği kanıtlanmıș bir 

yöntemdir.(17-19)

ÜK hastasında İUS’ta endoskopik remisyon öngörüsü için pratik kriterler:

• Bağırsak duvar kalınlığı ≤3 mm (Mayo Endoscopic Score ≤1 ile uyumlu)

• Renkli Doppler sinyali Limberg 0-1

• Bağırsak duvar tabakalanmasının korunmuș olması

• Haustrayon yapısının görülebilir olması

De Voogd ve ark.’nın çalıșmasında, BWT <3 mm değeri endoskopik remisyon 

(Mayo 0-1) için %85 sensitivite ve %92 spesifite ile öngörü sağlamıștır.(18) 

TRUST&UC çalıșması ise tedavi bașlangıcının 2. haftasında saptanan İUS yanıtının 

(BWT azalması) sonraki klinik ve endoskopik yanıtı erkenden öngörebildiğini göster-

miștir; bu erken belirteç özelliği İUS’u tedavi yanıt-yetersizliği değerlendirmesinde 

özellikle değerli kılmaktadır.(17)

Crohn Hastalığında Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
Crohn hastalığında tedavi yanıtı 3 ay içinde laboratuvar ve kesitsel görüntüleme 

ile incelenebilir. Eğer yanıt alındığı düșünülüyorsa endoskopik kontrol daha ileri 

zamanlarda gerçekleștirilebilir. İUS, duvar iyileșmesinin gösterilmesinde yardımcı 

olabilir.(1,17,20) Duvar kalınlığının normal sınırın altına inmesi ve doppler aktivitesinin 

olmaması “transmural iyileșme” olarak adlandırılır.(21)

Transmural iyileșmenin yalnızca endoskopik mukozal iyileșmeye kıyasla daha 

düșük relaps, hastane yatıșı ve cerrahi gereksinimi ile ilișkili olduğu birden fazla 

çalıșmada gösterilmiștir; bu nedenle CH’de yeni nesil tedavi hedefi olarak öne 

çıkmaktadır.

STRIDE-II rehberinde tedaviye yanıt değerlendirme zaman dilimleri ilaca göre 

farklılık gösterir: kortikosteroid, eksklüzif enteral beslenme, anti-TNF, JAK inhibitörü 

ve IL-12/23 inhibitörleri 2-3 ay içinde, vedolizumab ve metotreksat ise 3-6 ay 

içinde değerlendirilebilir.(22)

CH’de tedavi izleminde önerilebilecek pratik bir algoritma:(21)

• Tedavi bașlangıcı sonrası 2-4. haftada İUS ile erken yanıt değerlendirmesi

• 3. ayda klinik değerlendirme + FK + CRP + İUS

• 6-12. ayda endoskopik değerlendirme (yanıt yoksa daha erken)

B. Tedavi Altında Gelișen Aktivasyonun Değerlendirilmesi
Tedavi altında klinik olarak aktif olan ÜK hastasının daha önce tedavi yanıtı değer-

lendirilmesi yapılmadıysa (FK ve/veya İUS), atak sırasındaki durumun kronik süreç 

mi yoksa akut hecme mi olduğu kesin olarak söylenemez. Yine de dıșkı testleri, 

akut faz yanıtı, FK ve İUS incelemesi yol gösterici olabilir. Enfeksiyonların da benzer 

bir tablo yaratabileceği hatırlanmalıdır. İUS’ta duvar kalınlık artıșı ve doppler 

aktivitesi pozitifliği endoskopik aktivite olacağını öngörebilir (sensitivite %85, 

spesifisite %94, AUC 0.90).(23)

 

Yatan hastalarda ve yoğun immünsupresyon alan hastalarda CMV enfeksiyonunu 

unutmamak ve buna yönelik tetkikleri istemek gereklidir.

İBH atağında özellikle ileri yașlı, son 3 ay içinde antibiyotik kullanan veya hastane 

yatıșı olan hastalarda C. difficile toksin/PCR testi rutin yapılmalıdır. Steroid refrakter 

ÜK olgularında ise sigmoidoskopi sırasında alınan biyopsilerden CMV immünohisto-

kimyasal incelemesi ve dokuda CMV PCR önerilmektedir; sadece serum CMV IgM 

pozitifliği veya kantitatif PCR doku invazyonunu yansıtmayabilir.

Orta ila șiddetli semptomlar gösteren Crohn hastalarında, yüksek fekal kalprotektin 

(>150 mg/g) veya serum CRP (>5 mg/L) değerleri aktif endoskopik inflamasyonu 

ișaret eder.(13)

Sekonder Yanıt Kaybı Değerlendirmesi
Biyolojik tedavi altında sekonder yanıt kaybı gelișen hastalarda, klinik aktivasyon 

teyit edildikten ve enfeksiyöz nedenler dıșlandıktan sonra terapötik ilaç düzey takibi 

(TDM) ve anti-ilaç antikor (ADA) ölçümü yapılması önerilmektedir. AGA TDM rehbe-

rinde anti-TNF tedavi altındaki aktif hastalıkta reaktif TDM önerilmekte; hedef ilaç 

düzeyleri infliksimab için ≥5 µg/mL, adalimumab için ≥7.5 µg/mL ve sertolizumab 

pegol için ≥20 µg/mL olarak belirtilmektedir.(24)

Pratik yaklașımda yanıt kaybı senaryolarında dört olası klinik tablo söz konusudur:

1. Yetersiz ilaç düzeyi + ADA negatif A Doz artıșı veya doz aralığını kısaltma

2. Yetersiz ilaç düzeyi + Düșük titrede ADA pozitif A İmmünomodülatör eklemek 

veya doz optimizasyonu

3. Yetersiz ilaç düzeyi + Yüksek titrede ADA pozitif A Aynı sınıfta bașka ilaca veya 

farklı sınıfa geçiș

4. Yeterli ilaç düzeyi + Aktivasyon: Farkodinamik (mekanistik) yetmezlik A Farklı 

etki mekanizmalı ajana geçiș

Proaktif TDM’nin (asemptomatik hastada rutin ilaç düzey ölçümü) klinik sonlanım 

üzerindeki avantajı reaktif TDM’ye kıyasla daha az kanıtla desteklenmektedir; ancak 

indüksiyon sonrası özellikle infliksimab için “post-induction” düzey ölçümü 

prognostik bilgi sağlayabilmektedir.

Postoperatif Crohn Hastalığında Takip
İleoçekal rezeksiyon geçirmiș Crohn hastalarında postoperatif endoskopik 

rekürrens ilk 12 ayda %65-90, 3 yılda %80-100’e ulașabilmektedir. Altın standart 

Rutgeerts skorlamasına göre ileokolonoskopi 6-12. ayda yapılması önerilse de 

invazivlik nedeniyle hasta uyumu sınırlıdır.(25)

Postoperatif takipte İUS giderek artan bir öneme sahiptir. BWT >3 mm, mezenterik 

lenfadenopati varlığı ve i-fat hipertrofisi postop nüksün bağımsız öngörücüleridir. 

BWT ≥5.5 mm, ciddi endoskopik nüks (Rutgeerts ≥i3) için %84 sensitivite ve %98 

spesifite sağlamaktadır.(26) FK ile İUS kombinasyonu nüksü öngörmede yüksek 

pozitif öngörü değeri (PPV) sağlar ve rutin endoskopi gereksinimini azaltabilir.(27)

Pratik bir postoperatif izlem șeması: 

• 3. ayda FK + CRP + İUS

• 6-12. ayda ileokolonoskopi (Rutgeerts skorlaması) + İUS; 

• Sonrasında risk profiline göre 6-12 ayda bir İUS ve yıllık FK takibi. 

Yüksek riskli hastalarda (genç yaș, sigara kullanımı, fistülle komplike hasta, perianal 

hastalık, önceden rezeksiyon öyküsü) 8-12. haftada profilaktik anti-TNF bașlanması 

önerilmektedir.(28)

Remisyondaki Hastada Relaps Öngörüsü
Klinik remisyondaki İBH hastalarında relaps öngörüsü için hem FK hem de İUS 

değerli bilgiler sağlar. Maeda ve ark.’nın Milan Ultrasound Criteria (MUC) çalıșma-

sında, remisyondaki ÜK hastalarında MUC skoru >6.2 olması 12 ay içinde relapsı 

%85 sensitivite ve %94 spesifite ile öngörmüștür.(23) Benzer biçimde, remisyondaki 

hastalarda ardıșık iki ölçümde FK >250 µg/g olmasının yaklașan klinik relapsı 2-3 

ay öncesinden öngörebildiği gösterilmiștir.

Remisyondaki hastalarda izlem önerileri: 

• ÜK ve CH’de ilk yıl 3 ayda bir, sonrasında 6 ayda bir FK ölçümü

• Semptom değișikliği veya FK artıșı durumunda İUS ile değerlendirme

• FK kalıcı yüksek seyrediyorsa endoskopik değerlendirme. 

• Bu yaklașım gereksiz endoskopi yükünü azaltırken proaktif tedavi ayarlamasına 

olanak tanır.
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İBH HASTASINDA TEDAVİ ÖNCESİ DEĞERLENDİRME

A. Tanı ve Sınıflama
İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH) tanısında ileokolonoskopi ve histopatolojik 

inceleme halen en önemli tanı aracıdır. İBH tanısı düșünülen bir hasta için ECCO 

2025 rehberinde ileokolonoskopi ve biyopsi incelemesinin yanında radyolojik 

görüntüleme (intestinal ultrasonografi, MR enterografi ya da her ikisi birden) 

yapılması önerilmektedir.(1)

Tanı ve endoskopik sınıflamalar bu rehberin ilgili bölümlerinde anlatılmıștır. Ülkemiz 

șartlarında İBH șüphesi olan her hastada MR enterografi (MRE) yapılması mümkün 

değildir. İntestinal ultrasonografi (İUS) MRE’ye nazaran kolay ulașılabilecek, hazırlık 

gerektirmeden gerçekleștirilebilecek, poliklinik șartlarında kolaylıkla uygulanabile-

cek, zararsız bir tanı ve takip yöntemidir. 

İUS’un dezavantajları obezitesi olan bireylerde etkinliğinin azalması, proksimal ince 

bağırsak değerlendirmesindeki etkinliğin kolon segmentleri ve terminal ileuma 

nazaran daha az olmasıdır. İUS’un transperineal yöntemle gerçekleștirilmediği sürece 

rektum değerlendirmesinde de etkinliği kısıtlıdır. Her iki yönteme (MRE/İUS) ulașmanın 

da mümkün olmadığı durumlarda ya da acil patolojilerin değerlendirilmesinde BT ve 

BT enterografi kullanılabilir. Elektif șartlarda Crohn hastalığının (CH) tanısı sırasında, 

ince bağırsak (İB) tutulumu taraması açısından MRE ince bağırsak tutulumunu değer-

lendirmede yüksek doğruluk oranı ile ilk tercih edilmesi gereken yöntemdir.(2,3)

İUS’un cerrahi ve endoskopi ile karșılaștırıldığı çalıșmaların metaanalizinde ince 

bağırsak tutulumunda sensitivitesi %54-93, spesifitesi %97-100 olarak bulunmuș-

tur.(4) İUS’un MRE ile karșılaștırıldığı METRIC çalıșmasında CH’da ince bağırsak 

tutulumunda hastalık varlığını göstermede MRE için sensitivite %97, spesifite %96; 

İUS için sensitivite %92, spesifite %84 olarak raporlanmıștır.(3) Hastalığın tutulum 

uzunluğu ve yaygınlığını göstermede MRE için sensitivite %80, spesifite %95; İUS 

için sensitivite %70, spesifite %81 olarak bulunmuștur.(3)

Dolayısıyla koșullar elveriyorsa proksimal ince bağırsak görüntülemesi ve ince 

bağırsak hastalık yaygınlığının değerlendirilmesinde ilk tanı sırasında MRE incele-

mesi yapılması önerilebilir.

ECCO tanı ve takip rehberinde tanı konulmuș CH olgularında üst gastrointestinal 

sistemin de endoskopik incelemesinin yapılması önerilmektedir.(1) Șikayeti olmayan 

bir hastada tarama amaçlı üst GİS endoskopisi yapılması kararı, sağlık kurumunun 

randevu șartlarının uygunluğuna göre hasta bazında alınmalıdır. İzole perianal 

CH’da luminal hastalık taraması için tanı anında ileokolonoskopi ve ince bağırsağa 

yönelik radyolojik inceleme yapılmalıdır. 

CH tanı sırasında fenotip ve tutulum alanı açısından sınıflanır. Tanı anında hastalığın 

Montreal sınıflamasına göre tanımlanması (yaș [A], tutulum yeri [L], davranıș [B] 

ve perianal hastalık [p]); hem hastalığın doğal seyrini öngörmede hem de tedavi 

planlamasında yol göstericidir.(5) Zaman içinde gelișen penetran ve stenozan komp-

likasyonlar fenotip değișikliği olarak adlandırılsa da, bu durum muhtemelen hastalı-

ğın doğal gidiși ile ilișkilidir. 

Genç yaș, üst GİS tutulumu, perianal hastalık ve derin ülserler agresif seyirle 

ilișkilendirilen risk faktörleri olarak kabul edilmektedir. Ülseratif kolitte (ÜK) tutulum 

alanının belirlenmesi topikal mesalazin kullanımı kararı açısından önemlidir.

Karaciğer testlerindeki anormallik primer sklerozan kolanjit (PSK) açısından görün-

tüleme (MR kolanjiografi) yapılmasını gerektirir. PSK İBH hastalarının yaklașık 

%2-7’sinde görülmekte olup özellikle ÜK ile ilișkilidir ve bu hastalarda kolorektal 

kanser riski belirgin biçimde artmıștır.

ÜK ve CH ayırımının yapılamadığı durumlarda “sınıflanamayan İBH” terimi kullanılma-

sı uygundur.(6) İndetermine kolit terimi kolektomi materyalinin histopatolojik incelen-

mesi sonrasında tanısı CH veya ÜK olarak belirlenemeyen hasta grubu için kullanıl-

malıdır.(1) Sınıflanamayan kolit terimi bir İBH alt grubu olarak değerlendirilmemelidir; 

bu durum genellikle geçici bir adlandırmadır ve birçok hastada takip sürecinde ÜK 

veya CH ana gruplarına dahil olmaktadırlar.(6) Sınıflanamayan kolitte immünolojik 

belirteç ve otoantikor (ASCA, p-ANCA) kullanımının tanıya katkısı sınırlıdır.(7)

B. Tanı Esnasında Genel Değerlendirme
Hastanın ayrıntılı anamnezi alınmalı ve fizik muayenesi yapılmalıdır. Hastaların 

anemi, demir ve vitamin eksiklikleri, beslenme durumları, inflamasyon belirteçleri 

ve așılanma durumları tedavi öncesi değerlendirilmelidir. Beslenme durumunun 

değerlendirmesi ve replasman tedavileri bu rehberde ayrı bölümlerde anlatılmıștır.

Tanı sırasında istenmesi önerilen rutin laboratuvar testleri arasında tam kan sayımı, 

C reaktif protein (CRP), sedimantasyon, karaciğer ve böbrek fonksiyon testleri, total 

protein-albumin, elektrolitler, ferritin, transferrin satürasyonu, B12 vitamini, folat 

ve 25-OH vitamin D3 düzeyleri yer almalıdır.(1) Tiroid fonksiyon testleri, beslenmesi 

bozuk hastalarda eklenebilir. Demir eksikliği anemisi İBH’da en sık görülen sistemik 

komplikasyondur ve aktif hastalıkta ferritin <100 µg/L, remisyondaki hastada 

ferritin <30 µg/L demir eksikliğini düșündürmelidir.(8) ECCO İBH’da demir eksikliği 

rehberinde aktif inflamasyon varlığında ferritin değerlerinin akut faz yanıtına bağlı 

olarak yanıltıcı yüksek seyredebileceği vurgulanmaktadır; bu durumda transferrin 

satürasyonu (<%20) demir eksikliğinin saptanmasında daha güvenilirdir.(9)

Hastanın viral hepatit serolojisi (Anti-HBc IgG, HBsAg, Anti-HBs, Anti-HCV) istenme-

lidir. Azathioprine verilecek hastalarda EBV IgG tetkiki tedavi öncesi istenmiș olmalı-

dır. Azathioprine altında akut EBV enfeksiyonu geçirmek özellikle genç erkeklerde 

lenfoma riskini artırmaktadır.(8) 

Azathioprine metabolizmasında etkili olan tiyopürin metiltransferaz (TPMT) enzim 

aktivitesinin değerlendirilmesi lökopeni gelișme riski olan hastaların önceden 

belirlenmesini sağlayarak bu kișilerde azathioprine kullanılmaması yönünde karar 

verilmesini sağlayabilir. Azathioprine altında düșük de olsa lenfoma ve non-mela-

nom cilt kanseri gelișme riski mevcuttur. Bu nedenle azathioprine kullanan bireyler-

de yıllık dermatoloji muayenesi önerilebilinir.(8)

Tiyopürin bașlanan hastalarda ilk 4 hafta haftalık, sonrasında 2-3 ayda bir tam kan 

sayımı ve karaciğer enzimlerinin takibi yapılmalıdır.(8) NUDT15 polimorfizmi de 

tiyopürin ilișkili miyelosupresyonun bir bașka önemli göstergesi olup özellikle Asya 

kökenli hastalarda taranması önerilmektedir.(1,8)

Ülkemizde İBH hastalarına biyolojik tedavi öncesi rutin olarak tüberküloz (TBC) 

taraması yapılmaktadır. Bu hastalara tanı sırasında PA akciğer grafisi çekilmesi ve 

IGRA testi yapılması birçok İBH polikliniğinde rutindir. Hastalar geçmiște tüberküloz 

tanısı/tedavisi, aile fertlerinde ve yakın çevrede tüberküloz tanısı ve tedavisi açısın-

dan sorgulanmalıdır. IGRA testine ulașmada sorun olduğunda tüberkülin deri testi 

(PPD) kullanılabilir. PPD testi sonucuna göre INH proflaksisi verilmesi IGRA testleri-

ne göre %30 daha fazla hastaya tedavi bașlanmasına neden olabilir.(10)

Ülkemizde anti-TNF kullanmakta olan İBH grubunda %50 gibi yüksek bir latent TB 

ve %1.7 aktif TB saptandığı bildirilmiștir. INH proflaksisinin latent tüberküloza karșı 

yapıldığı ve geçmiște INH almıș olsa bile hastanın yeni TB enfeksiyonuna açık 

olduğu her zaman hatırlanmalıdır.(11)

İdeal olarak biyolojik tedavi bașlanmadan önce IGRA pozitif veya PA akciğer grafisin-

de geçirilmiș TB sekel bulgusu olan hastalarda 9 ay süreyle INH proflaksisi bașlan-

malı; biyolojik tedavi en erken 1 ay sonra eklenmelidir. JAK inhibitörleri bașlanmadan 

önce de aynı tarama prensipleri geçerlidir. Yüksek riskli temas öyküsü veya endemik 

bölgeye seyahat varlığında tarama testleri tedavi sürecinde tekrarlanmalıdır.

ECCO rehberinde viral hepatit serolojisi (HAV, HBV, HCV) dıșında diğer viral serolojik 

testlerin (HIV, HPV, CMV, EBV, varicella zoster, kızamık, kabakulak, rubella) yapılması 

da önerilir.(12)

Așılama Durumunun Değerlendirilmesi
İBH tanısı konulan ve özellikle immünsupresif tedavi bașlanması planlanan her 

hastada așılama durumu sistematik olarak gözden geçirilmelidir. Mümkünse canlı 

așılar immünsupresif tedavi bașlanmadan en az 4 hafta önce uygulanmalıdır.(12)

Pratik yaklașımda tanı sırasında istenmesi önerilen serolojik testler șunlardır:

• Hepatit B: HBsAg, Anti-HBs, Anti-HBc IgG (Anti-HBs <10 IU/L olan hastalar 

așılanmalı, hedef ≥100 IU/L)

• Hepatit A: Anti-HAV IgG

• Varicella-zoster: VZV IgG (negatif ise canlı așı immünsupresif tedavi öncesi 

yapılmalı)

• Kızamık-kabakulak-kızamıkçık: MMR IgG (negatif olgularda canlı așı tedavi 

öncesi yapılmalı)

Cansız (inaktif) așılar (mevsimsel grip, pnömokok [PCV13/15 ve PPSV23], Tdap, 

HPV, rekombinan zoster) immünsupresif tedavi altındaki hastalara güvenle uygula-

nabilir; ancak așı yanıtı azalmıș olabilir. Anti-TNF ve azathioprine kombinasyon 

tedavisi alan hastalarda influenza așısına yanıt belirgin biçimde düșüktür.(12) HPV 

așısı 9-26 yaș arası tüm bireylerde önerilmekte olup 27-45 yaș aralığında bireysel 

risk değerlendirmesi ile uygulanabilir; bu özellikle servikal patolojiye yatkınlığı 

artmıș İBH’lı kadın hastalarda önem kazanmaktadır.

Rekombinan herpes zoster așısı (Shingrix), 50 yaș üstü ve immünsupresif tedavi 

alan İBH hastalarında zoster reaktivasyonu riskinin artması nedeniyle önerilmekte-

dir; JAK inhibitörü (tofasitinib, upadasitinib) bașlanacak hastalarda yaș gözetilmek-

sizin așılama düșünülmelidir.

İmmünsupresif tedavi alan kadın hastalarda servikal kanser tarama programlarına 

uyum sağlanmalı; immünomodülatör veya biyolojik tedavi alanlarda yıllık servikal 

sitoloji ve HPV testi önerilebilir. Tiyopürin kullananlarda non-melanom cilt kanseri 

ve anti-TNF + tiyopürin kombinasyonu alanlarda melanom riski artıșı bildirildiğin-

den, hastalara güneșten korunma önerileri verilmeli ve yıllık dermatolojik muayene 

önerilmelidir.

Bașlangıç Fekal Kalprotektin Düzeyi
Fekal kalprotektin (FK) endoskopik aktivite ile korelasyon gösteren bir inflamasyon 

belirtecidir. FK testi olarak kantitatif ELISA testleri tercih edilmelidir. FK takipte 

kullanılacaksa seri ölçüm yapılarak takibi önerilir.(1)

Tedavi öncesi bazal FK düzeyinin kayıt altına alınması; hem tedavi yanıtının izlemin-

de referans olarak kullanılması, hem de yanıt değerlendirmesinde göreceli düșüșün 

yorumlanması açısından önemlidir. 

AGA rehberi, semptomatik Crohn hastalarında FK >150 µg/g ve/veya CRP >5 

mg/L değerlerinin endoskopik aktivasyonu öngörmede yararlı olduğunu vurgula-

maktadır.(13) FK’nin laboratuvarlar arası ve hatta aynı laboratuvar içinde gün-içi 

varyasyonu olabileceğinden, takip ölçümlerinin mümkünse aynı laboratuvarda ve 

aynı yöntemle yapılması büyük önem tașır.

Bazal İntestinal Ultrason Değerlendirmesi
Tanı anında uygulanan İUS değerlendirmesinde așağıdaki temel parametrelerin 

kayıt altına alınması, hem tutulum alanının belgelenmesi hem de tedavi yanıtının 

izleminde referans olușturması açısından önerilir:

• Bağırsak Duvar Kalınlığı (BWT): Tüm kolon segmentlerinde ve ince bağırsakta 

> 3 mm patolojik kabul edilir. 

• Renkli Doppler Sinyali (CDS): Limberg skorlamasına göre normalde doppler 

signali alınmaz, pozitif bulunması bağırsak duvarındaki inflamasyonun yarattığı 

hiperemiye ișaret eder.

• Bağırsak duvar katmanlamasının incelenmesi ile muskularis propria, submukoza 

ve mukoza katlarının ayırt edilebilirliği değerlendirilir. Bu tabakalar ayırt edilemi-

yorsa stratifikasyon kaybının mevcut olduğu söylenir. 

• İnflamatuvar mezenterik yağ (i-fat) varlığı bağırsak çevresindeki mezenterdeki 

inflamasyona ișaret eder.

• Mezenterik lenfadenopati

• Komplikasyonların Değerlendirilmesi: stenoz (lümen darlığı, prestenotik 

dilatasyon), fistül, abse, flegmon 

ECCO-ESGAR-ESP-IBUS 2025 rehberi, İBH tanısının yeni konulduğu olgularda bazal 

İUS değerlendirmesinin standardize edilmiș parametrelerle (özellikle BWT ve CDS) 

yapılmasını ve raporlanmasını önermektedir. Bu standardizasyon, takipteki gözlemci 

varyasyonlarını azaltmak ve değerlendirmenin güvenirliğini artırmak için elzemdir.(1)

TEDAVİ ALTINDAKİ İBH HASTASINDA DEĞERLENDİRME

A. Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
Günümüzde İBH yönetiminde “treat-to-target” (hedefe yönelik tedavi) yaklașımı 

standart kabul edilmektedir. STRIDE-II uzlașı belgesinde kısa dönem hedefler olarak 

klinik yanıt ve klinik remisyon ile biyobelirteç (CRP, FK) normalizasyonu; uzun dönem 

hedefler olarak ise endoskopik iyileșme, normal yașam kalitesi, normal büyüme 

(çocuklarda) ve sakatlıktan korunma tanımlanmıștır. Histolojik iyileșme ve transmu-

ral iyileșme ise gelișmekte olan ek hedefler olarak konumlanmaktadır.(14)

CALM çalıșması, CH’de FK ve CRP düzeylerine dayalı sıkı kontrol (“tight control”) 

algoritmasının semptom-temelli klinik yönetime kıyasla 48. haftada anlamlı biçimde 

daha yüksek mukozal iyileșme oranları sağladığını göstermiștir (mukozal iyileșme: 

%46 vs. %30; p=0,010); bu çalıșma günümüz “treat-to-target” yaklașımının 

temelini olușturmuștur.(15)

Ülseratif Kolitte Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
ÜK için önerilen yanıt değerlendirmesi ≤12 hafta içinde yapılabilir. Klinik yanıt 

dıșkıda kan ve dıșkılama sayısı gibi semptomlarla değerlendirilebilir. Biyokimyasal 

yanıt için FK ve CRP gibi belirteçler kullanılır. Endoskopik ve ultrasonografik yanıt 

iyileșmeyi objektif olarak doğrulayabilir.(1)

Ülseratif kolit hastasında rektal kanamanın olmaması ve dıșkılama sayısının 

azalması basit ama önemli takip parametreleridir. Partial Mayo Skoru veya Patient 

Reported Outcome-2 (PRO-2; rektal kanama + dıșkılama sayısı) klinik yanıt değer-

lendirmesinde pratik araçlardır. CRP gibi akut faz testleri atak sırasında yüksekse 

tedavi ile düșmesi önemlidir. Aynı durum FK için de geçerlidir.

FK güvenilir ve aynı laboratuarda, aynı yöntemle çalıșıldığında yol gösterici olabilir: 

FK <50 µg/g ise klinik remisyona giren hastaların yaklașık %50’sinde endoskopi 

gereksiz olabilir; bu durumda yanlıș negatif oranı <%5’tir. FK >250 µg/g ve semp-

tomatik hastalarda yine endoskopi gereksiz olabilir; bu durumda da yanlıș pozitif 

oranı <%5’tir.(16) Ancak günlük pratikte arada kalan sonuçlar oldukça fazladır.

Ara değerler (50-250 µg/g) için ek bir objektif değerlendirme yöntemine - özellikle 

İUS - bașvurulması önerilir. Bu sayede gereksiz endoskopi yükü azaltılırken hastalık 

kontrolü hakkında güvenilir bilgi elde edilebilir.

Klinik remisyonda olan bir hastada mukozal remisyon kontrolü yapılması planlana-

caksa burada bir sınır olarak 3 ay seçilebilir. Kolonoskopi için randevu sırası 

beklemek ve hazırlık yapmak çoğu zaman hastaya zor gelmektedir. İUS incelemesi 

endoskopik remisyonu öngörmede kullanılabilecek, etkinliği kanıtlanmıș bir 

yöntemdir.(17-19)

ÜK hastasında İUS’ta endoskopik remisyon öngörüsü için pratik kriterler:

• Bağırsak duvar kalınlığı ≤3 mm (Mayo Endoscopic Score ≤1 ile uyumlu)

• Renkli Doppler sinyali Limberg 0-1

• Bağırsak duvar tabakalanmasının korunmuș olması

• Haustrayon yapısının görülebilir olması

De Voogd ve ark.’nın çalıșmasında, BWT <3 mm değeri endoskopik remisyon 

(Mayo 0-1) için %85 sensitivite ve %92 spesifite ile öngörü sağlamıștır.(18) 

TRUST&UC çalıșması ise tedavi bașlangıcının 2. haftasında saptanan İUS yanıtının 

(BWT azalması) sonraki klinik ve endoskopik yanıtı erkenden öngörebildiğini göster-

miștir; bu erken belirteç özelliği İUS’u tedavi yanıt-yetersizliği değerlendirmesinde 

özellikle değerli kılmaktadır.(17)

Crohn Hastalığında Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
Crohn hastalığında tedavi yanıtı 3 ay içinde laboratuvar ve kesitsel görüntüleme 

ile incelenebilir. Eğer yanıt alındığı düșünülüyorsa endoskopik kontrol daha ileri 

zamanlarda gerçekleștirilebilir. İUS, duvar iyileșmesinin gösterilmesinde yardımcı 

olabilir.(1,17,20) Duvar kalınlığının normal sınırın altına inmesi ve doppler aktivitesinin 

olmaması “transmural iyileșme” olarak adlandırılır.(21)

Transmural iyileșmenin yalnızca endoskopik mukozal iyileșmeye kıyasla daha 

düșük relaps, hastane yatıșı ve cerrahi gereksinimi ile ilișkili olduğu birden fazla 

çalıșmada gösterilmiștir; bu nedenle CH’de yeni nesil tedavi hedefi olarak öne 

çıkmaktadır.

STRIDE-II rehberinde tedaviye yanıt değerlendirme zaman dilimleri ilaca göre 

farklılık gösterir: kortikosteroid, eksklüzif enteral beslenme, anti-TNF, JAK inhibitörü 

ve IL-12/23 inhibitörleri 2-3 ay içinde, vedolizumab ve metotreksat ise 3-6 ay 

içinde değerlendirilebilir.(22)

CH’de tedavi izleminde önerilebilecek pratik bir algoritma:(21)

• Tedavi bașlangıcı sonrası 2-4. haftada İUS ile erken yanıt değerlendirmesi

• 3. ayda klinik değerlendirme + FK + CRP + İUS

• 6-12. ayda endoskopik değerlendirme (yanıt yoksa daha erken)

B. Tedavi Altında Gelișen Aktivasyonun Değerlendirilmesi
Tedavi altında klinik olarak aktif olan ÜK hastasının daha önce tedavi yanıtı değer-

lendirilmesi yapılmadıysa (FK ve/veya İUS), atak sırasındaki durumun kronik süreç 

mi yoksa akut hecme mi olduğu kesin olarak söylenemez. Yine de dıșkı testleri, 

akut faz yanıtı, FK ve İUS incelemesi yol gösterici olabilir. Enfeksiyonların da benzer 

bir tablo yaratabileceği hatırlanmalıdır. İUS’ta duvar kalınlık artıșı ve doppler 

aktivitesi pozitifliği endoskopik aktivite olacağını öngörebilir (sensitivite %85, 

spesifisite %94, AUC 0.90).(23)

 

Yatan hastalarda ve yoğun immünsupresyon alan hastalarda CMV enfeksiyonunu 

unutmamak ve buna yönelik tetkikleri istemek gereklidir.

İBH atağında özellikle ileri yașlı, son 3 ay içinde antibiyotik kullanan veya hastane 

yatıșı olan hastalarda C. difficile toksin/PCR testi rutin yapılmalıdır. Steroid refrakter 

ÜK olgularında ise sigmoidoskopi sırasında alınan biyopsilerden CMV immünohisto-

kimyasal incelemesi ve dokuda CMV PCR önerilmektedir; sadece serum CMV IgM 

pozitifliği veya kantitatif PCR doku invazyonunu yansıtmayabilir.

Orta ila șiddetli semptomlar gösteren Crohn hastalarında, yüksek fekal kalprotektin 

(>150 mg/g) veya serum CRP (>5 mg/L) değerleri aktif endoskopik inflamasyonu 

ișaret eder.(13)

Sekonder Yanıt Kaybı Değerlendirmesi
Biyolojik tedavi altında sekonder yanıt kaybı gelișen hastalarda, klinik aktivasyon 

teyit edildikten ve enfeksiyöz nedenler dıșlandıktan sonra terapötik ilaç düzey takibi 

(TDM) ve anti-ilaç antikor (ADA) ölçümü yapılması önerilmektedir. AGA TDM rehbe-

rinde anti-TNF tedavi altındaki aktif hastalıkta reaktif TDM önerilmekte; hedef ilaç 

düzeyleri infliksimab için ≥5 µg/mL, adalimumab için ≥7.5 µg/mL ve sertolizumab 

pegol için ≥20 µg/mL olarak belirtilmektedir.(24)

Pratik yaklașımda yanıt kaybı senaryolarında dört olası klinik tablo söz konusudur:

1. Yetersiz ilaç düzeyi + ADA negatif A Doz artıșı veya doz aralığını kısaltma

2. Yetersiz ilaç düzeyi + Düșük titrede ADA pozitif A İmmünomodülatör eklemek 

veya doz optimizasyonu

3. Yetersiz ilaç düzeyi + Yüksek titrede ADA pozitif A Aynı sınıfta bașka ilaca veya 

farklı sınıfa geçiș

4. Yeterli ilaç düzeyi + Aktivasyon: Farkodinamik (mekanistik) yetmezlik A Farklı 

etki mekanizmalı ajana geçiș

Proaktif TDM’nin (asemptomatik hastada rutin ilaç düzey ölçümü) klinik sonlanım 

üzerindeki avantajı reaktif TDM’ye kıyasla daha az kanıtla desteklenmektedir; ancak 

indüksiyon sonrası özellikle infliksimab için “post-induction” düzey ölçümü 

prognostik bilgi sağlayabilmektedir.

Postoperatif Crohn Hastalığında Takip
İleoçekal rezeksiyon geçirmiș Crohn hastalarında postoperatif endoskopik 

rekürrens ilk 12 ayda %65-90, 3 yılda %80-100’e ulașabilmektedir. Altın standart 

Rutgeerts skorlamasına göre ileokolonoskopi 6-12. ayda yapılması önerilse de 

invazivlik nedeniyle hasta uyumu sınırlıdır.(25)

Postoperatif takipte İUS giderek artan bir öneme sahiptir. BWT >3 mm, mezenterik 

lenfadenopati varlığı ve i-fat hipertrofisi postop nüksün bağımsız öngörücüleridir. 

BWT ≥5.5 mm, ciddi endoskopik nüks (Rutgeerts ≥i3) için %84 sensitivite ve %98 

spesifite sağlamaktadır.(26) FK ile İUS kombinasyonu nüksü öngörmede yüksek 

pozitif öngörü değeri (PPV) sağlar ve rutin endoskopi gereksinimini azaltabilir.(27)

Pratik bir postoperatif izlem șeması: 

• 3. ayda FK + CRP + İUS

• 6-12. ayda ileokolonoskopi (Rutgeerts skorlaması) + İUS; 

• Sonrasında risk profiline göre 6-12 ayda bir İUS ve yıllık FK takibi. 

Yüksek riskli hastalarda (genç yaș, sigara kullanımı, fistülle komplike hasta, perianal 

hastalık, önceden rezeksiyon öyküsü) 8-12. haftada profilaktik anti-TNF bașlanması 

önerilmektedir.(28)

Remisyondaki Hastada Relaps Öngörüsü
Klinik remisyondaki İBH hastalarında relaps öngörüsü için hem FK hem de İUS 

değerli bilgiler sağlar. Maeda ve ark.’nın Milan Ultrasound Criteria (MUC) çalıșma-

sında, remisyondaki ÜK hastalarında MUC skoru >6.2 olması 12 ay içinde relapsı 

%85 sensitivite ve %94 spesifite ile öngörmüștür.(23) Benzer biçimde, remisyondaki 

hastalarda ardıșık iki ölçümde FK >250 µg/g olmasının yaklașan klinik relapsı 2-3 

ay öncesinden öngörebildiği gösterilmiștir.

Remisyondaki hastalarda izlem önerileri: 

• ÜK ve CH’de ilk yıl 3 ayda bir, sonrasında 6 ayda bir FK ölçümü

• Semptom değișikliği veya FK artıșı durumunda İUS ile değerlendirme

• FK kalıcı yüksek seyrediyorsa endoskopik değerlendirme. 

• Bu yaklașım gereksiz endoskopi yükünü azaltırken proaktif tedavi ayarlamasına 

olanak tanır.
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İBH HASTASINDA TEDAVİ ÖNCESİ DEĞERLENDİRME

A. Tanı ve Sınıflama
İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH) tanısında ileokolonoskopi ve histopatolojik 

inceleme halen en önemli tanı aracıdır. İBH tanısı düșünülen bir hasta için ECCO 

2025 rehberinde ileokolonoskopi ve biyopsi incelemesinin yanında radyolojik 

görüntüleme (intestinal ultrasonografi, MR enterografi ya da her ikisi birden) 

yapılması önerilmektedir.(1)

Tanı ve endoskopik sınıflamalar bu rehberin ilgili bölümlerinde anlatılmıștır. Ülkemiz 

șartlarında İBH șüphesi olan her hastada MR enterografi (MRE) yapılması mümkün 

değildir. İntestinal ultrasonografi (İUS) MRE’ye nazaran kolay ulașılabilecek, hazırlık 

gerektirmeden gerçekleștirilebilecek, poliklinik șartlarında kolaylıkla uygulanabile-

cek, zararsız bir tanı ve takip yöntemidir. 

İUS’un dezavantajları obezitesi olan bireylerde etkinliğinin azalması, proksimal ince 

bağırsak değerlendirmesindeki etkinliğin kolon segmentleri ve terminal ileuma 

nazaran daha az olmasıdır. İUS’un transperineal yöntemle gerçekleștirilmediği sürece 

rektum değerlendirmesinde de etkinliği kısıtlıdır. Her iki yönteme (MRE/İUS) ulașmanın 

da mümkün olmadığı durumlarda ya da acil patolojilerin değerlendirilmesinde BT ve 

BT enterografi kullanılabilir. Elektif șartlarda Crohn hastalığının (CH) tanısı sırasında, 

ince bağırsak (İB) tutulumu taraması açısından MRE ince bağırsak tutulumunu değer-

lendirmede yüksek doğruluk oranı ile ilk tercih edilmesi gereken yöntemdir.(2,3)

İUS’un cerrahi ve endoskopi ile karșılaștırıldığı çalıșmaların metaanalizinde ince 

bağırsak tutulumunda sensitivitesi %54-93, spesifitesi %97-100 olarak bulunmuș-

tur.(4) İUS’un MRE ile karșılaștırıldığı METRIC çalıșmasında CH’da ince bağırsak 

tutulumunda hastalık varlığını göstermede MRE için sensitivite %97, spesifite %96; 

İUS için sensitivite %92, spesifite %84 olarak raporlanmıștır.(3) Hastalığın tutulum 

uzunluğu ve yaygınlığını göstermede MRE için sensitivite %80, spesifite %95; İUS 

için sensitivite %70, spesifite %81 olarak bulunmuștur.(3)

Dolayısıyla koșullar elveriyorsa proksimal ince bağırsak görüntülemesi ve ince 

bağırsak hastalık yaygınlığının değerlendirilmesinde ilk tanı sırasında MRE incele-

mesi yapılması önerilebilir.

ECCO tanı ve takip rehberinde tanı konulmuș CH olgularında üst gastrointestinal 

sistemin de endoskopik incelemesinin yapılması önerilmektedir.(1) Șikayeti olmayan 

bir hastada tarama amaçlı üst GİS endoskopisi yapılması kararı, sağlık kurumunun 

randevu șartlarının uygunluğuna göre hasta bazında alınmalıdır. İzole perianal 

CH’da luminal hastalık taraması için tanı anında ileokolonoskopi ve ince bağırsağa 

yönelik radyolojik inceleme yapılmalıdır. 

CH tanı sırasında fenotip ve tutulum alanı açısından sınıflanır. Tanı anında hastalığın 

Montreal sınıflamasına göre tanımlanması (yaș [A], tutulum yeri [L], davranıș [B] 

ve perianal hastalık [p]); hem hastalığın doğal seyrini öngörmede hem de tedavi 

planlamasında yol göstericidir.(5) Zaman içinde gelișen penetran ve stenozan komp-

likasyonlar fenotip değișikliği olarak adlandırılsa da, bu durum muhtemelen hastalı-

ğın doğal gidiși ile ilișkilidir. 

Genç yaș, üst GİS tutulumu, perianal hastalık ve derin ülserler agresif seyirle 

ilișkilendirilen risk faktörleri olarak kabul edilmektedir. Ülseratif kolitte (ÜK) tutulum 

alanının belirlenmesi topikal mesalazin kullanımı kararı açısından önemlidir.

Karaciğer testlerindeki anormallik primer sklerozan kolanjit (PSK) açısından görün-

tüleme (MR kolanjiografi) yapılmasını gerektirir. PSK İBH hastalarının yaklașık 

%2-7’sinde görülmekte olup özellikle ÜK ile ilișkilidir ve bu hastalarda kolorektal 

kanser riski belirgin biçimde artmıștır.

ÜK ve CH ayırımının yapılamadığı durumlarda “sınıflanamayan İBH” terimi kullanılma-

sı uygundur.(6) İndetermine kolit terimi kolektomi materyalinin histopatolojik incelen-

mesi sonrasında tanısı CH veya ÜK olarak belirlenemeyen hasta grubu için kullanıl-

malıdır.(1) Sınıflanamayan kolit terimi bir İBH alt grubu olarak değerlendirilmemelidir; 

bu durum genellikle geçici bir adlandırmadır ve birçok hastada takip sürecinde ÜK 

veya CH ana gruplarına dahil olmaktadırlar.(6) Sınıflanamayan kolitte immünolojik 

belirteç ve otoantikor (ASCA, p-ANCA) kullanımının tanıya katkısı sınırlıdır.(7)

B. Tanı Esnasında Genel Değerlendirme
Hastanın ayrıntılı anamnezi alınmalı ve fizik muayenesi yapılmalıdır. Hastaların 

anemi, demir ve vitamin eksiklikleri, beslenme durumları, inflamasyon belirteçleri 

ve așılanma durumları tedavi öncesi değerlendirilmelidir. Beslenme durumunun 

değerlendirmesi ve replasman tedavileri bu rehberde ayrı bölümlerde anlatılmıștır.

Tanı sırasında istenmesi önerilen rutin laboratuvar testleri arasında tam kan sayımı, 

C reaktif protein (CRP), sedimantasyon, karaciğer ve böbrek fonksiyon testleri, total 

protein-albumin, elektrolitler, ferritin, transferrin satürasyonu, B12 vitamini, folat 

ve 25-OH vitamin D3 düzeyleri yer almalıdır.(1) Tiroid fonksiyon testleri, beslenmesi 

bozuk hastalarda eklenebilir. Demir eksikliği anemisi İBH’da en sık görülen sistemik 

komplikasyondur ve aktif hastalıkta ferritin <100 µg/L, remisyondaki hastada 

ferritin <30 µg/L demir eksikliğini düșündürmelidir.(8) ECCO İBH’da demir eksikliği 

rehberinde aktif inflamasyon varlığında ferritin değerlerinin akut faz yanıtına bağlı 

olarak yanıltıcı yüksek seyredebileceği vurgulanmaktadır; bu durumda transferrin 

satürasyonu (<%20) demir eksikliğinin saptanmasında daha güvenilirdir.(9)

Hastanın viral hepatit serolojisi (Anti-HBc IgG, HBsAg, Anti-HBs, Anti-HCV) istenme-

lidir. Azathioprine verilecek hastalarda EBV IgG tetkiki tedavi öncesi istenmiș olmalı-

dır. Azathioprine altında akut EBV enfeksiyonu geçirmek özellikle genç erkeklerde 

lenfoma riskini artırmaktadır.(8) 

Azathioprine metabolizmasında etkili olan tiyopürin metiltransferaz (TPMT) enzim 

aktivitesinin değerlendirilmesi lökopeni gelișme riski olan hastaların önceden 

belirlenmesini sağlayarak bu kișilerde azathioprine kullanılmaması yönünde karar 

verilmesini sağlayabilir. Azathioprine altında düșük de olsa lenfoma ve non-mela-

nom cilt kanseri gelișme riski mevcuttur. Bu nedenle azathioprine kullanan bireyler-

de yıllık dermatoloji muayenesi önerilebilinir.(8)

Tiyopürin bașlanan hastalarda ilk 4 hafta haftalık, sonrasında 2-3 ayda bir tam kan 

sayımı ve karaciğer enzimlerinin takibi yapılmalıdır.(8) NUDT15 polimorfizmi de 

tiyopürin ilișkili miyelosupresyonun bir bașka önemli göstergesi olup özellikle Asya 

kökenli hastalarda taranması önerilmektedir.(1,8)

Ülkemizde İBH hastalarına biyolojik tedavi öncesi rutin olarak tüberküloz (TBC) 

taraması yapılmaktadır. Bu hastalara tanı sırasında PA akciğer grafisi çekilmesi ve 

IGRA testi yapılması birçok İBH polikliniğinde rutindir. Hastalar geçmiște tüberküloz 

tanısı/tedavisi, aile fertlerinde ve yakın çevrede tüberküloz tanısı ve tedavisi açısın-

dan sorgulanmalıdır. IGRA testine ulașmada sorun olduğunda tüberkülin deri testi 

(PPD) kullanılabilir. PPD testi sonucuna göre INH proflaksisi verilmesi IGRA testleri-

ne göre %30 daha fazla hastaya tedavi bașlanmasına neden olabilir.(10)

Ülkemizde anti-TNF kullanmakta olan İBH grubunda %50 gibi yüksek bir latent TB 

ve %1.7 aktif TB saptandığı bildirilmiștir. INH proflaksisinin latent tüberküloza karșı 

yapıldığı ve geçmiște INH almıș olsa bile hastanın yeni TB enfeksiyonuna açık 

olduğu her zaman hatırlanmalıdır.(11)

İdeal olarak biyolojik tedavi bașlanmadan önce IGRA pozitif veya PA akciğer grafisin-

de geçirilmiș TB sekel bulgusu olan hastalarda 9 ay süreyle INH proflaksisi bașlan-

malı; biyolojik tedavi en erken 1 ay sonra eklenmelidir. JAK inhibitörleri bașlanmadan 

önce de aynı tarama prensipleri geçerlidir. Yüksek riskli temas öyküsü veya endemik 

bölgeye seyahat varlığında tarama testleri tedavi sürecinde tekrarlanmalıdır.

ECCO rehberinde viral hepatit serolojisi (HAV, HBV, HCV) dıșında diğer viral serolojik 

testlerin (HIV, HPV, CMV, EBV, varicella zoster, kızamık, kabakulak, rubella) yapılması 

da önerilir.(12)

Așılama Durumunun Değerlendirilmesi
İBH tanısı konulan ve özellikle immünsupresif tedavi bașlanması planlanan her 

hastada așılama durumu sistematik olarak gözden geçirilmelidir. Mümkünse canlı 

așılar immünsupresif tedavi bașlanmadan en az 4 hafta önce uygulanmalıdır.(12)

Pratik yaklașımda tanı sırasında istenmesi önerilen serolojik testler șunlardır:

• Hepatit B: HBsAg, Anti-HBs, Anti-HBc IgG (Anti-HBs <10 IU/L olan hastalar 

așılanmalı, hedef ≥100 IU/L)

• Hepatit A: Anti-HAV IgG

• Varicella-zoster: VZV IgG (negatif ise canlı așı immünsupresif tedavi öncesi 

yapılmalı)

• Kızamık-kabakulak-kızamıkçık: MMR IgG (negatif olgularda canlı așı tedavi 

öncesi yapılmalı)

Cansız (inaktif) așılar (mevsimsel grip, pnömokok [PCV13/15 ve PPSV23], Tdap, 

HPV, rekombinan zoster) immünsupresif tedavi altındaki hastalara güvenle uygula-

nabilir; ancak așı yanıtı azalmıș olabilir. Anti-TNF ve azathioprine kombinasyon 

tedavisi alan hastalarda influenza așısına yanıt belirgin biçimde düșüktür.(12) HPV 

așısı 9-26 yaș arası tüm bireylerde önerilmekte olup 27-45 yaș aralığında bireysel 

risk değerlendirmesi ile uygulanabilir; bu özellikle servikal patolojiye yatkınlığı 

artmıș İBH’lı kadın hastalarda önem kazanmaktadır.

Rekombinan herpes zoster așısı (Shingrix), 50 yaș üstü ve immünsupresif tedavi 

alan İBH hastalarında zoster reaktivasyonu riskinin artması nedeniyle önerilmekte-

dir; JAK inhibitörü (tofasitinib, upadasitinib) bașlanacak hastalarda yaș gözetilmek-

sizin așılama düșünülmelidir.

İmmünsupresif tedavi alan kadın hastalarda servikal kanser tarama programlarına 

uyum sağlanmalı; immünomodülatör veya biyolojik tedavi alanlarda yıllık servikal 

sitoloji ve HPV testi önerilebilir. Tiyopürin kullananlarda non-melanom cilt kanseri 

ve anti-TNF + tiyopürin kombinasyonu alanlarda melanom riski artıșı bildirildiğin-

den, hastalara güneșten korunma önerileri verilmeli ve yıllık dermatolojik muayene 

önerilmelidir.

Bașlangıç Fekal Kalprotektin Düzeyi
Fekal kalprotektin (FK) endoskopik aktivite ile korelasyon gösteren bir inflamasyon 

belirtecidir. FK testi olarak kantitatif ELISA testleri tercih edilmelidir. FK takipte 

kullanılacaksa seri ölçüm yapılarak takibi önerilir.(1)

Tedavi öncesi bazal FK düzeyinin kayıt altına alınması; hem tedavi yanıtının izlemin-

de referans olarak kullanılması, hem de yanıt değerlendirmesinde göreceli düșüșün 

yorumlanması açısından önemlidir. 

AGA rehberi, semptomatik Crohn hastalarında FK >150 µg/g ve/veya CRP >5 

mg/L değerlerinin endoskopik aktivasyonu öngörmede yararlı olduğunu vurgula-

maktadır.(13) FK’nin laboratuvarlar arası ve hatta aynı laboratuvar içinde gün-içi 

varyasyonu olabileceğinden, takip ölçümlerinin mümkünse aynı laboratuvarda ve 

aynı yöntemle yapılması büyük önem tașır.

Bazal İntestinal Ultrason Değerlendirmesi
Tanı anında uygulanan İUS değerlendirmesinde așağıdaki temel parametrelerin 

kayıt altına alınması, hem tutulum alanının belgelenmesi hem de tedavi yanıtının 

izleminde referans olușturması açısından önerilir:

• Bağırsak Duvar Kalınlığı (BWT): Tüm kolon segmentlerinde ve ince bağırsakta 

> 3 mm patolojik kabul edilir. 

• Renkli Doppler Sinyali (CDS): Limberg skorlamasına göre normalde doppler 

signali alınmaz, pozitif bulunması bağırsak duvarındaki inflamasyonun yarattığı 

hiperemiye ișaret eder.

• Bağırsak duvar katmanlamasının incelenmesi ile muskularis propria, submukoza 

ve mukoza katlarının ayırt edilebilirliği değerlendirilir. Bu tabakalar ayırt edilemi-

yorsa stratifikasyon kaybının mevcut olduğu söylenir. 

• İnflamatuvar mezenterik yağ (i-fat) varlığı bağırsak çevresindeki mezenterdeki 

inflamasyona ișaret eder.

• Mezenterik lenfadenopati

• Komplikasyonların Değerlendirilmesi: stenoz (lümen darlığı, prestenotik 

dilatasyon), fistül, abse, flegmon 

ECCO-ESGAR-ESP-IBUS 2025 rehberi, İBH tanısının yeni konulduğu olgularda bazal 

İUS değerlendirmesinin standardize edilmiș parametrelerle (özellikle BWT ve CDS) 

yapılmasını ve raporlanmasını önermektedir. Bu standardizasyon, takipteki gözlemci 

varyasyonlarını azaltmak ve değerlendirmenin güvenirliğini artırmak için elzemdir.(1)

TEDAVİ ALTINDAKİ İBH HASTASINDA DEĞERLENDİRME

A. Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
Günümüzde İBH yönetiminde “treat-to-target” (hedefe yönelik tedavi) yaklașımı 

standart kabul edilmektedir. STRIDE-II uzlașı belgesinde kısa dönem hedefler olarak 

klinik yanıt ve klinik remisyon ile biyobelirteç (CRP, FK) normalizasyonu; uzun dönem 

hedefler olarak ise endoskopik iyileșme, normal yașam kalitesi, normal büyüme 

(çocuklarda) ve sakatlıktan korunma tanımlanmıștır. Histolojik iyileșme ve transmu-

ral iyileșme ise gelișmekte olan ek hedefler olarak konumlanmaktadır.(14)

CALM çalıșması, CH’de FK ve CRP düzeylerine dayalı sıkı kontrol (“tight control”) 

algoritmasının semptom-temelli klinik yönetime kıyasla 48. haftada anlamlı biçimde 

daha yüksek mukozal iyileșme oranları sağladığını göstermiștir (mukozal iyileșme: 

%46 vs. %30; p=0,010); bu çalıșma günümüz “treat-to-target” yaklașımının 

temelini olușturmuștur.(15)

Ülseratif Kolitte Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
ÜK için önerilen yanıt değerlendirmesi ≤12 hafta içinde yapılabilir. Klinik yanıt 

dıșkıda kan ve dıșkılama sayısı gibi semptomlarla değerlendirilebilir. Biyokimyasal 

yanıt için FK ve CRP gibi belirteçler kullanılır. Endoskopik ve ultrasonografik yanıt 

iyileșmeyi objektif olarak doğrulayabilir.(1)

Ülseratif kolit hastasında rektal kanamanın olmaması ve dıșkılama sayısının 

azalması basit ama önemli takip parametreleridir. Partial Mayo Skoru veya Patient 

Reported Outcome-2 (PRO-2; rektal kanama + dıșkılama sayısı) klinik yanıt değer-

lendirmesinde pratik araçlardır. CRP gibi akut faz testleri atak sırasında yüksekse 

tedavi ile düșmesi önemlidir. Aynı durum FK için de geçerlidir.

FK güvenilir ve aynı laboratuarda, aynı yöntemle çalıșıldığında yol gösterici olabilir: 

FK <50 µg/g ise klinik remisyona giren hastaların yaklașık %50’sinde endoskopi 

gereksiz olabilir; bu durumda yanlıș negatif oranı <%5’tir. FK >250 µg/g ve semp-

tomatik hastalarda yine endoskopi gereksiz olabilir; bu durumda da yanlıș pozitif 

oranı <%5’tir.(16) Ancak günlük pratikte arada kalan sonuçlar oldukça fazladır.

Ara değerler (50-250 µg/g) için ek bir objektif değerlendirme yöntemine - özellikle 

İUS - bașvurulması önerilir. Bu sayede gereksiz endoskopi yükü azaltılırken hastalık 

kontrolü hakkında güvenilir bilgi elde edilebilir.

Klinik remisyonda olan bir hastada mukozal remisyon kontrolü yapılması planlana-

caksa burada bir sınır olarak 3 ay seçilebilir. Kolonoskopi için randevu sırası 

beklemek ve hazırlık yapmak çoğu zaman hastaya zor gelmektedir. İUS incelemesi 

endoskopik remisyonu öngörmede kullanılabilecek, etkinliği kanıtlanmıș bir 

yöntemdir.(17-19)

ÜK hastasında İUS’ta endoskopik remisyon öngörüsü için pratik kriterler:

• Bağırsak duvar kalınlığı ≤3 mm (Mayo Endoscopic Score ≤1 ile uyumlu)

• Renkli Doppler sinyali Limberg 0-1

• Bağırsak duvar tabakalanmasının korunmuș olması

• Haustrayon yapısının görülebilir olması

De Voogd ve ark.’nın çalıșmasında, BWT <3 mm değeri endoskopik remisyon 

(Mayo 0-1) için %85 sensitivite ve %92 spesifite ile öngörü sağlamıștır.(18) 

TRUST&UC çalıșması ise tedavi bașlangıcının 2. haftasında saptanan İUS yanıtının 

(BWT azalması) sonraki klinik ve endoskopik yanıtı erkenden öngörebildiğini göster-

miștir; bu erken belirteç özelliği İUS’u tedavi yanıt-yetersizliği değerlendirmesinde 

özellikle değerli kılmaktadır.(17)

Crohn Hastalığında Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
Crohn hastalığında tedavi yanıtı 3 ay içinde laboratuvar ve kesitsel görüntüleme 

ile incelenebilir. Eğer yanıt alındığı düșünülüyorsa endoskopik kontrol daha ileri 

zamanlarda gerçekleștirilebilir. İUS, duvar iyileșmesinin gösterilmesinde yardımcı 

olabilir.(1,17,20) Duvar kalınlığının normal sınırın altına inmesi ve doppler aktivitesinin 

olmaması “transmural iyileșme” olarak adlandırılır.(21)

Transmural iyileșmenin yalnızca endoskopik mukozal iyileșmeye kıyasla daha 

düșük relaps, hastane yatıșı ve cerrahi gereksinimi ile ilișkili olduğu birden fazla 

çalıșmada gösterilmiștir; bu nedenle CH’de yeni nesil tedavi hedefi olarak öne 

çıkmaktadır.

STRIDE-II rehberinde tedaviye yanıt değerlendirme zaman dilimleri ilaca göre 

farklılık gösterir: kortikosteroid, eksklüzif enteral beslenme, anti-TNF, JAK inhibitörü 

ve IL-12/23 inhibitörleri 2-3 ay içinde, vedolizumab ve metotreksat ise 3-6 ay 

içinde değerlendirilebilir.(22)

CH’de tedavi izleminde önerilebilecek pratik bir algoritma:(21)

• Tedavi bașlangıcı sonrası 2-4. haftada İUS ile erken yanıt değerlendirmesi

• 3. ayda klinik değerlendirme + FK + CRP + İUS

• 6-12. ayda endoskopik değerlendirme (yanıt yoksa daha erken)

B. Tedavi Altında Gelișen Aktivasyonun Değerlendirilmesi
Tedavi altında klinik olarak aktif olan ÜK hastasının daha önce tedavi yanıtı değer-

lendirilmesi yapılmadıysa (FK ve/veya İUS), atak sırasındaki durumun kronik süreç 

mi yoksa akut hecme mi olduğu kesin olarak söylenemez. Yine de dıșkı testleri, 

akut faz yanıtı, FK ve İUS incelemesi yol gösterici olabilir. Enfeksiyonların da benzer 

bir tablo yaratabileceği hatırlanmalıdır. İUS’ta duvar kalınlık artıșı ve doppler 

aktivitesi pozitifliği endoskopik aktivite olacağını öngörebilir (sensitivite %85, 

spesifisite %94, AUC 0.90).(23)

 

Yatan hastalarda ve yoğun immünsupresyon alan hastalarda CMV enfeksiyonunu 

unutmamak ve buna yönelik tetkikleri istemek gereklidir.

İBH atağında özellikle ileri yașlı, son 3 ay içinde antibiyotik kullanan veya hastane 

yatıșı olan hastalarda C. difficile toksin/PCR testi rutin yapılmalıdır. Steroid refrakter 

ÜK olgularında ise sigmoidoskopi sırasında alınan biyopsilerden CMV immünohisto-

kimyasal incelemesi ve dokuda CMV PCR önerilmektedir; sadece serum CMV IgM 

pozitifliği veya kantitatif PCR doku invazyonunu yansıtmayabilir.

Orta ila șiddetli semptomlar gösteren Crohn hastalarında, yüksek fekal kalprotektin 

(>150 mg/g) veya serum CRP (>5 mg/L) değerleri aktif endoskopik inflamasyonu 

ișaret eder.(13)

Sekonder Yanıt Kaybı Değerlendirmesi
Biyolojik tedavi altında sekonder yanıt kaybı gelișen hastalarda, klinik aktivasyon 

teyit edildikten ve enfeksiyöz nedenler dıșlandıktan sonra terapötik ilaç düzey takibi 

(TDM) ve anti-ilaç antikor (ADA) ölçümü yapılması önerilmektedir. AGA TDM rehbe-

rinde anti-TNF tedavi altındaki aktif hastalıkta reaktif TDM önerilmekte; hedef ilaç 

düzeyleri infliksimab için ≥5 µg/mL, adalimumab için ≥7.5 µg/mL ve sertolizumab 

pegol için ≥20 µg/mL olarak belirtilmektedir.(24)

Pratik yaklașımda yanıt kaybı senaryolarında dört olası klinik tablo söz konusudur:

1. Yetersiz ilaç düzeyi + ADA negatif A Doz artıșı veya doz aralığını kısaltma

2. Yetersiz ilaç düzeyi + Düșük titrede ADA pozitif A İmmünomodülatör eklemek 

veya doz optimizasyonu

3. Yetersiz ilaç düzeyi + Yüksek titrede ADA pozitif A Aynı sınıfta bașka ilaca veya 

farklı sınıfa geçiș

4. Yeterli ilaç düzeyi + Aktivasyon: Farkodinamik (mekanistik) yetmezlik A Farklı 

etki mekanizmalı ajana geçiș

Proaktif TDM’nin (asemptomatik hastada rutin ilaç düzey ölçümü) klinik sonlanım 

üzerindeki avantajı reaktif TDM’ye kıyasla daha az kanıtla desteklenmektedir; ancak 

indüksiyon sonrası özellikle infliksimab için “post-induction” düzey ölçümü 

prognostik bilgi sağlayabilmektedir.

Postoperatif Crohn Hastalığında Takip
İleoçekal rezeksiyon geçirmiș Crohn hastalarında postoperatif endoskopik 

rekürrens ilk 12 ayda %65-90, 3 yılda %80-100’e ulașabilmektedir. Altın standart 

Rutgeerts skorlamasına göre ileokolonoskopi 6-12. ayda yapılması önerilse de 

invazivlik nedeniyle hasta uyumu sınırlıdır.(25)

Postoperatif takipte İUS giderek artan bir öneme sahiptir. BWT >3 mm, mezenterik 

lenfadenopati varlığı ve i-fat hipertrofisi postop nüksün bağımsız öngörücüleridir. 

BWT ≥5.5 mm, ciddi endoskopik nüks (Rutgeerts ≥i3) için %84 sensitivite ve %98 

spesifite sağlamaktadır.(26) FK ile İUS kombinasyonu nüksü öngörmede yüksek 

pozitif öngörü değeri (PPV) sağlar ve rutin endoskopi gereksinimini azaltabilir.(27)

Pratik bir postoperatif izlem șeması: 

• 3. ayda FK + CRP + İUS

• 6-12. ayda ileokolonoskopi (Rutgeerts skorlaması) + İUS; 

• Sonrasında risk profiline göre 6-12 ayda bir İUS ve yıllık FK takibi. 

Yüksek riskli hastalarda (genç yaș, sigara kullanımı, fistülle komplike hasta, perianal 

hastalık, önceden rezeksiyon öyküsü) 8-12. haftada profilaktik anti-TNF bașlanması 

önerilmektedir.(28)

Remisyondaki Hastada Relaps Öngörüsü
Klinik remisyondaki İBH hastalarında relaps öngörüsü için hem FK hem de İUS 

değerli bilgiler sağlar. Maeda ve ark.’nın Milan Ultrasound Criteria (MUC) çalıșma-

sında, remisyondaki ÜK hastalarında MUC skoru >6.2 olması 12 ay içinde relapsı 

%85 sensitivite ve %94 spesifite ile öngörmüștür.(23) Benzer biçimde, remisyondaki 

hastalarda ardıșık iki ölçümde FK >250 µg/g olmasının yaklașan klinik relapsı 2-3 

ay öncesinden öngörebildiği gösterilmiștir.

Remisyondaki hastalarda izlem önerileri: 

• ÜK ve CH’de ilk yıl 3 ayda bir, sonrasında 6 ayda bir FK ölçümü

• Semptom değișikliği veya FK artıșı durumunda İUS ile değerlendirme

• FK kalıcı yüksek seyrediyorsa endoskopik değerlendirme. 

• Bu yaklașım gereksiz endoskopi yükünü azaltırken proaktif tedavi ayarlamasına 

olanak tanır.



İBH’DA TEDAVİ ÖNCESİ VE
TEDAVİ SÜRECİNDE DEĞERLENDİRME

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 202686

Tuğçe Eșkazan, İbrahim Hatemi
İstanbul Üniversitesi, Cerrahpașa Tıp Fakültesi, Gastroenteroloji Bilim Dalı

İBH HASTASINDA TEDAVİ ÖNCESİ DEĞERLENDİRME

A. Tanı ve Sınıflama
İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH) tanısında ileokolonoskopi ve histopatolojik 

inceleme halen en önemli tanı aracıdır. İBH tanısı düșünülen bir hasta için ECCO 

2025 rehberinde ileokolonoskopi ve biyopsi incelemesinin yanında radyolojik 

görüntüleme (intestinal ultrasonografi, MR enterografi ya da her ikisi birden) 

yapılması önerilmektedir.(1)

Tanı ve endoskopik sınıflamalar bu rehberin ilgili bölümlerinde anlatılmıștır. Ülkemiz 

șartlarında İBH șüphesi olan her hastada MR enterografi (MRE) yapılması mümkün 

değildir. İntestinal ultrasonografi (İUS) MRE’ye nazaran kolay ulașılabilecek, hazırlık 

gerektirmeden gerçekleștirilebilecek, poliklinik șartlarında kolaylıkla uygulanabile-

cek, zararsız bir tanı ve takip yöntemidir. 

İUS’un dezavantajları obezitesi olan bireylerde etkinliğinin azalması, proksimal ince 

bağırsak değerlendirmesindeki etkinliğin kolon segmentleri ve terminal ileuma 

nazaran daha az olmasıdır. İUS’un transperineal yöntemle gerçekleștirilmediği sürece 

rektum değerlendirmesinde de etkinliği kısıtlıdır. Her iki yönteme (MRE/İUS) ulașmanın 

da mümkün olmadığı durumlarda ya da acil patolojilerin değerlendirilmesinde BT ve 

BT enterografi kullanılabilir. Elektif șartlarda Crohn hastalığının (CH) tanısı sırasında, 

ince bağırsak (İB) tutulumu taraması açısından MRE ince bağırsak tutulumunu değer-

lendirmede yüksek doğruluk oranı ile ilk tercih edilmesi gereken yöntemdir.(2,3)

İUS’un cerrahi ve endoskopi ile karșılaștırıldığı çalıșmaların metaanalizinde ince 

bağırsak tutulumunda sensitivitesi %54-93, spesifitesi %97-100 olarak bulunmuș-

tur.(4) İUS’un MRE ile karșılaștırıldığı METRIC çalıșmasında CH’da ince bağırsak 

tutulumunda hastalık varlığını göstermede MRE için sensitivite %97, spesifite %96; 

İUS için sensitivite %92, spesifite %84 olarak raporlanmıștır.(3) Hastalığın tutulum 

uzunluğu ve yaygınlığını göstermede MRE için sensitivite %80, spesifite %95; İUS 

için sensitivite %70, spesifite %81 olarak bulunmuștur.(3)

Dolayısıyla koșullar elveriyorsa proksimal ince bağırsak görüntülemesi ve ince 

bağırsak hastalık yaygınlığının değerlendirilmesinde ilk tanı sırasında MRE incele-

mesi yapılması önerilebilir.

ECCO tanı ve takip rehberinde tanı konulmuș CH olgularında üst gastrointestinal 

sistemin de endoskopik incelemesinin yapılması önerilmektedir.(1) Șikayeti olmayan 

bir hastada tarama amaçlı üst GİS endoskopisi yapılması kararı, sağlık kurumunun 

randevu șartlarının uygunluğuna göre hasta bazında alınmalıdır. İzole perianal 

CH’da luminal hastalık taraması için tanı anında ileokolonoskopi ve ince bağırsağa 

yönelik radyolojik inceleme yapılmalıdır. 

CH tanı sırasında fenotip ve tutulum alanı açısından sınıflanır. Tanı anında hastalığın 

Montreal sınıflamasına göre tanımlanması (yaș [A], tutulum yeri [L], davranıș [B] 

ve perianal hastalık [p]); hem hastalığın doğal seyrini öngörmede hem de tedavi 

planlamasında yol göstericidir.(5) Zaman içinde gelișen penetran ve stenozan komp-

likasyonlar fenotip değișikliği olarak adlandırılsa da, bu durum muhtemelen hastalı-

ğın doğal gidiși ile ilișkilidir. 

Genç yaș, üst GİS tutulumu, perianal hastalık ve derin ülserler agresif seyirle 

ilișkilendirilen risk faktörleri olarak kabul edilmektedir. Ülseratif kolitte (ÜK) tutulum 

alanının belirlenmesi topikal mesalazin kullanımı kararı açısından önemlidir.

Karaciğer testlerindeki anormallik primer sklerozan kolanjit (PSK) açısından görün-

tüleme (MR kolanjiografi) yapılmasını gerektirir. PSK İBH hastalarının yaklașık 

%2-7’sinde görülmekte olup özellikle ÜK ile ilișkilidir ve bu hastalarda kolorektal 

kanser riski belirgin biçimde artmıștır.

ÜK ve CH ayırımının yapılamadığı durumlarda “sınıflanamayan İBH” terimi kullanılma-

sı uygundur.(6) İndetermine kolit terimi kolektomi materyalinin histopatolojik incelen-

mesi sonrasında tanısı CH veya ÜK olarak belirlenemeyen hasta grubu için kullanıl-

malıdır.(1) Sınıflanamayan kolit terimi bir İBH alt grubu olarak değerlendirilmemelidir; 

bu durum genellikle geçici bir adlandırmadır ve birçok hastada takip sürecinde ÜK 

veya CH ana gruplarına dahil olmaktadırlar.(6) Sınıflanamayan kolitte immünolojik 

belirteç ve otoantikor (ASCA, p-ANCA) kullanımının tanıya katkısı sınırlıdır.(7)

B. Tanı Esnasında Genel Değerlendirme
Hastanın ayrıntılı anamnezi alınmalı ve fizik muayenesi yapılmalıdır. Hastaların 

anemi, demir ve vitamin eksiklikleri, beslenme durumları, inflamasyon belirteçleri 

ve așılanma durumları tedavi öncesi değerlendirilmelidir. Beslenme durumunun 

değerlendirmesi ve replasman tedavileri bu rehberde ayrı bölümlerde anlatılmıștır.

Tanı sırasında istenmesi önerilen rutin laboratuvar testleri arasında tam kan sayımı, 

C reaktif protein (CRP), sedimantasyon, karaciğer ve böbrek fonksiyon testleri, total 

protein-albumin, elektrolitler, ferritin, transferrin satürasyonu, B12 vitamini, folat 

ve 25-OH vitamin D3 düzeyleri yer almalıdır.(1) Tiroid fonksiyon testleri, beslenmesi 

bozuk hastalarda eklenebilir. Demir eksikliği anemisi İBH’da en sık görülen sistemik 

komplikasyondur ve aktif hastalıkta ferritin <100 µg/L, remisyondaki hastada 

ferritin <30 µg/L demir eksikliğini düșündürmelidir.(8) ECCO İBH’da demir eksikliği 

rehberinde aktif inflamasyon varlığında ferritin değerlerinin akut faz yanıtına bağlı 

olarak yanıltıcı yüksek seyredebileceği vurgulanmaktadır; bu durumda transferrin 

satürasyonu (<%20) demir eksikliğinin saptanmasında daha güvenilirdir.(9)

Hastanın viral hepatit serolojisi (Anti-HBc IgG, HBsAg, Anti-HBs, Anti-HCV) istenme-

lidir. Azathioprine verilecek hastalarda EBV IgG tetkiki tedavi öncesi istenmiș olmalı-

dır. Azathioprine altında akut EBV enfeksiyonu geçirmek özellikle genç erkeklerde 

lenfoma riskini artırmaktadır.(8) 

Azathioprine metabolizmasında etkili olan tiyopürin metiltransferaz (TPMT) enzim 

aktivitesinin değerlendirilmesi lökopeni gelișme riski olan hastaların önceden 

belirlenmesini sağlayarak bu kișilerde azathioprine kullanılmaması yönünde karar 

verilmesini sağlayabilir. Azathioprine altında düșük de olsa lenfoma ve non-mela-

nom cilt kanseri gelișme riski mevcuttur. Bu nedenle azathioprine kullanan bireyler-

de yıllık dermatoloji muayenesi önerilebilinir.(8)

Tiyopürin bașlanan hastalarda ilk 4 hafta haftalık, sonrasında 2-3 ayda bir tam kan 

sayımı ve karaciğer enzimlerinin takibi yapılmalıdır.(8) NUDT15 polimorfizmi de 

tiyopürin ilișkili miyelosupresyonun bir bașka önemli göstergesi olup özellikle Asya 

kökenli hastalarda taranması önerilmektedir.(1,8)

Ülkemizde İBH hastalarına biyolojik tedavi öncesi rutin olarak tüberküloz (TBC) 

taraması yapılmaktadır. Bu hastalara tanı sırasında PA akciğer grafisi çekilmesi ve 

IGRA testi yapılması birçok İBH polikliniğinde rutindir. Hastalar geçmiște tüberküloz 

tanısı/tedavisi, aile fertlerinde ve yakın çevrede tüberküloz tanısı ve tedavisi açısın-

dan sorgulanmalıdır. IGRA testine ulașmada sorun olduğunda tüberkülin deri testi 

(PPD) kullanılabilir. PPD testi sonucuna göre INH proflaksisi verilmesi IGRA testleri-

ne göre %30 daha fazla hastaya tedavi bașlanmasına neden olabilir.(10)

Ülkemizde anti-TNF kullanmakta olan İBH grubunda %50 gibi yüksek bir latent TB 

ve %1.7 aktif TB saptandığı bildirilmiștir. INH proflaksisinin latent tüberküloza karșı 

yapıldığı ve geçmiște INH almıș olsa bile hastanın yeni TB enfeksiyonuna açık 

olduğu her zaman hatırlanmalıdır.(11)

İdeal olarak biyolojik tedavi bașlanmadan önce IGRA pozitif veya PA akciğer grafisin-

de geçirilmiș TB sekel bulgusu olan hastalarda 9 ay süreyle INH proflaksisi bașlan-

malı; biyolojik tedavi en erken 1 ay sonra eklenmelidir. JAK inhibitörleri bașlanmadan 

önce de aynı tarama prensipleri geçerlidir. Yüksek riskli temas öyküsü veya endemik 

bölgeye seyahat varlığında tarama testleri tedavi sürecinde tekrarlanmalıdır.

ECCO rehberinde viral hepatit serolojisi (HAV, HBV, HCV) dıșında diğer viral serolojik 

testlerin (HIV, HPV, CMV, EBV, varicella zoster, kızamık, kabakulak, rubella) yapılması 

da önerilir.(12)

Așılama Durumunun Değerlendirilmesi
İBH tanısı konulan ve özellikle immünsupresif tedavi bașlanması planlanan her 

hastada așılama durumu sistematik olarak gözden geçirilmelidir. Mümkünse canlı 

așılar immünsupresif tedavi bașlanmadan en az 4 hafta önce uygulanmalıdır.(12)

Pratik yaklașımda tanı sırasında istenmesi önerilen serolojik testler șunlardır:

• Hepatit B: HBsAg, Anti-HBs, Anti-HBc IgG (Anti-HBs <10 IU/L olan hastalar 

așılanmalı, hedef ≥100 IU/L)

• Hepatit A: Anti-HAV IgG

• Varicella-zoster: VZV IgG (negatif ise canlı așı immünsupresif tedavi öncesi 

yapılmalı)

• Kızamık-kabakulak-kızamıkçık: MMR IgG (negatif olgularda canlı așı tedavi 

öncesi yapılmalı)

Cansız (inaktif) așılar (mevsimsel grip, pnömokok [PCV13/15 ve PPSV23], Tdap, 

HPV, rekombinan zoster) immünsupresif tedavi altındaki hastalara güvenle uygula-

nabilir; ancak așı yanıtı azalmıș olabilir. Anti-TNF ve azathioprine kombinasyon 

tedavisi alan hastalarda influenza așısına yanıt belirgin biçimde düșüktür.(12) HPV 

așısı 9-26 yaș arası tüm bireylerde önerilmekte olup 27-45 yaș aralığında bireysel 

risk değerlendirmesi ile uygulanabilir; bu özellikle servikal patolojiye yatkınlığı 

artmıș İBH’lı kadın hastalarda önem kazanmaktadır.

Rekombinan herpes zoster așısı (Shingrix), 50 yaș üstü ve immünsupresif tedavi 

alan İBH hastalarında zoster reaktivasyonu riskinin artması nedeniyle önerilmekte-

dir; JAK inhibitörü (tofasitinib, upadasitinib) bașlanacak hastalarda yaș gözetilmek-

sizin așılama düșünülmelidir.

İmmünsupresif tedavi alan kadın hastalarda servikal kanser tarama programlarına 

uyum sağlanmalı; immünomodülatör veya biyolojik tedavi alanlarda yıllık servikal 

sitoloji ve HPV testi önerilebilir. Tiyopürin kullananlarda non-melanom cilt kanseri 

ve anti-TNF + tiyopürin kombinasyonu alanlarda melanom riski artıșı bildirildiğin-

den, hastalara güneșten korunma önerileri verilmeli ve yıllık dermatolojik muayene 

önerilmelidir.

Bașlangıç Fekal Kalprotektin Düzeyi
Fekal kalprotektin (FK) endoskopik aktivite ile korelasyon gösteren bir inflamasyon 

belirtecidir. FK testi olarak kantitatif ELISA testleri tercih edilmelidir. FK takipte 

kullanılacaksa seri ölçüm yapılarak takibi önerilir.(1)

Tedavi öncesi bazal FK düzeyinin kayıt altına alınması; hem tedavi yanıtının izlemin-

de referans olarak kullanılması, hem de yanıt değerlendirmesinde göreceli düșüșün 

yorumlanması açısından önemlidir. 

AGA rehberi, semptomatik Crohn hastalarında FK >150 µg/g ve/veya CRP >5 

mg/L değerlerinin endoskopik aktivasyonu öngörmede yararlı olduğunu vurgula-

maktadır.(13) FK’nin laboratuvarlar arası ve hatta aynı laboratuvar içinde gün-içi 

varyasyonu olabileceğinden, takip ölçümlerinin mümkünse aynı laboratuvarda ve 

aynı yöntemle yapılması büyük önem tașır.

Bazal İntestinal Ultrason Değerlendirmesi
Tanı anında uygulanan İUS değerlendirmesinde așağıdaki temel parametrelerin 

kayıt altına alınması, hem tutulum alanının belgelenmesi hem de tedavi yanıtının 

izleminde referans olușturması açısından önerilir:

• Bağırsak Duvar Kalınlığı (BWT): Tüm kolon segmentlerinde ve ince bağırsakta 

> 3 mm patolojik kabul edilir. 

• Renkli Doppler Sinyali (CDS): Limberg skorlamasına göre normalde doppler 

signali alınmaz, pozitif bulunması bağırsak duvarındaki inflamasyonun yarattığı 

hiperemiye ișaret eder.

• Bağırsak duvar katmanlamasının incelenmesi ile muskularis propria, submukoza 

ve mukoza katlarının ayırt edilebilirliği değerlendirilir. Bu tabakalar ayırt edilemi-

yorsa stratifikasyon kaybının mevcut olduğu söylenir. 

• İnflamatuvar mezenterik yağ (i-fat) varlığı bağırsak çevresindeki mezenterdeki 

inflamasyona ișaret eder.

• Mezenterik lenfadenopati

• Komplikasyonların Değerlendirilmesi: stenoz (lümen darlığı, prestenotik 

dilatasyon), fistül, abse, flegmon 

ECCO-ESGAR-ESP-IBUS 2025 rehberi, İBH tanısının yeni konulduğu olgularda bazal 

İUS değerlendirmesinin standardize edilmiș parametrelerle (özellikle BWT ve CDS) 

yapılmasını ve raporlanmasını önermektedir. Bu standardizasyon, takipteki gözlemci 

varyasyonlarını azaltmak ve değerlendirmenin güvenirliğini artırmak için elzemdir.(1)

TEDAVİ ALTINDAKİ İBH HASTASINDA DEĞERLENDİRME

A. Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
Günümüzde İBH yönetiminde “treat-to-target” (hedefe yönelik tedavi) yaklașımı 

standart kabul edilmektedir. STRIDE-II uzlașı belgesinde kısa dönem hedefler olarak 

klinik yanıt ve klinik remisyon ile biyobelirteç (CRP, FK) normalizasyonu; uzun dönem 

hedefler olarak ise endoskopik iyileșme, normal yașam kalitesi, normal büyüme 

(çocuklarda) ve sakatlıktan korunma tanımlanmıștır. Histolojik iyileșme ve transmu-

ral iyileșme ise gelișmekte olan ek hedefler olarak konumlanmaktadır.(14)

CALM çalıșması, CH’de FK ve CRP düzeylerine dayalı sıkı kontrol (“tight control”) 

algoritmasının semptom-temelli klinik yönetime kıyasla 48. haftada anlamlı biçimde 

daha yüksek mukozal iyileșme oranları sağladığını göstermiștir (mukozal iyileșme: 

%46 vs. %30; p=0,010); bu çalıșma günümüz “treat-to-target” yaklașımının 

temelini olușturmuștur.(15)

Ülseratif Kolitte Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
ÜK için önerilen yanıt değerlendirmesi ≤12 hafta içinde yapılabilir. Klinik yanıt 

dıșkıda kan ve dıșkılama sayısı gibi semptomlarla değerlendirilebilir. Biyokimyasal 

yanıt için FK ve CRP gibi belirteçler kullanılır. Endoskopik ve ultrasonografik yanıt 

iyileșmeyi objektif olarak doğrulayabilir.(1)

Ülseratif kolit hastasında rektal kanamanın olmaması ve dıșkılama sayısının 

azalması basit ama önemli takip parametreleridir. Partial Mayo Skoru veya Patient 

Reported Outcome-2 (PRO-2; rektal kanama + dıșkılama sayısı) klinik yanıt değer-

lendirmesinde pratik araçlardır. CRP gibi akut faz testleri atak sırasında yüksekse 

tedavi ile düșmesi önemlidir. Aynı durum FK için de geçerlidir.

FK güvenilir ve aynı laboratuarda, aynı yöntemle çalıșıldığında yol gösterici olabilir: 

FK <50 µg/g ise klinik remisyona giren hastaların yaklașık %50’sinde endoskopi 

gereksiz olabilir; bu durumda yanlıș negatif oranı <%5’tir. FK >250 µg/g ve semp-

tomatik hastalarda yine endoskopi gereksiz olabilir; bu durumda da yanlıș pozitif 

oranı <%5’tir.(16) Ancak günlük pratikte arada kalan sonuçlar oldukça fazladır.

Ara değerler (50-250 µg/g) için ek bir objektif değerlendirme yöntemine - özellikle 

İUS - bașvurulması önerilir. Bu sayede gereksiz endoskopi yükü azaltılırken hastalık 

kontrolü hakkında güvenilir bilgi elde edilebilir.

Klinik remisyonda olan bir hastada mukozal remisyon kontrolü yapılması planlana-

caksa burada bir sınır olarak 3 ay seçilebilir. Kolonoskopi için randevu sırası 

beklemek ve hazırlık yapmak çoğu zaman hastaya zor gelmektedir. İUS incelemesi 

endoskopik remisyonu öngörmede kullanılabilecek, etkinliği kanıtlanmıș bir 

yöntemdir.(17-19)

ÜK hastasında İUS’ta endoskopik remisyon öngörüsü için pratik kriterler:

• Bağırsak duvar kalınlığı ≤3 mm (Mayo Endoscopic Score ≤1 ile uyumlu)

• Renkli Doppler sinyali Limberg 0-1

• Bağırsak duvar tabakalanmasının korunmuș olması

• Haustrayon yapısının görülebilir olması

De Voogd ve ark.’nın çalıșmasında, BWT <3 mm değeri endoskopik remisyon 

(Mayo 0-1) için %85 sensitivite ve %92 spesifite ile öngörü sağlamıștır.(18) 

TRUST&UC çalıșması ise tedavi bașlangıcının 2. haftasında saptanan İUS yanıtının 

(BWT azalması) sonraki klinik ve endoskopik yanıtı erkenden öngörebildiğini göster-

miștir; bu erken belirteç özelliği İUS’u tedavi yanıt-yetersizliği değerlendirmesinde 

özellikle değerli kılmaktadır.(17)

Crohn Hastalığında Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
Crohn hastalığında tedavi yanıtı 3 ay içinde laboratuvar ve kesitsel görüntüleme 

ile incelenebilir. Eğer yanıt alındığı düșünülüyorsa endoskopik kontrol daha ileri 

zamanlarda gerçekleștirilebilir. İUS, duvar iyileșmesinin gösterilmesinde yardımcı 

olabilir.(1,17,20) Duvar kalınlığının normal sınırın altına inmesi ve doppler aktivitesinin 

olmaması “transmural iyileșme” olarak adlandırılır.(21)

Transmural iyileșmenin yalnızca endoskopik mukozal iyileșmeye kıyasla daha 

düșük relaps, hastane yatıșı ve cerrahi gereksinimi ile ilișkili olduğu birden fazla 

çalıșmada gösterilmiștir; bu nedenle CH’de yeni nesil tedavi hedefi olarak öne 

çıkmaktadır.

STRIDE-II rehberinde tedaviye yanıt değerlendirme zaman dilimleri ilaca göre 

farklılık gösterir: kortikosteroid, eksklüzif enteral beslenme, anti-TNF, JAK inhibitörü 

ve IL-12/23 inhibitörleri 2-3 ay içinde, vedolizumab ve metotreksat ise 3-6 ay 

içinde değerlendirilebilir.(22)

CH’de tedavi izleminde önerilebilecek pratik bir algoritma:(21)

• Tedavi bașlangıcı sonrası 2-4. haftada İUS ile erken yanıt değerlendirmesi

• 3. ayda klinik değerlendirme + FK + CRP + İUS

• 6-12. ayda endoskopik değerlendirme (yanıt yoksa daha erken)

B. Tedavi Altında Gelișen Aktivasyonun Değerlendirilmesi
Tedavi altında klinik olarak aktif olan ÜK hastasının daha önce tedavi yanıtı değer-

lendirilmesi yapılmadıysa (FK ve/veya İUS), atak sırasındaki durumun kronik süreç 

mi yoksa akut hecme mi olduğu kesin olarak söylenemez. Yine de dıșkı testleri, 

akut faz yanıtı, FK ve İUS incelemesi yol gösterici olabilir. Enfeksiyonların da benzer 

bir tablo yaratabileceği hatırlanmalıdır. İUS’ta duvar kalınlık artıșı ve doppler 

aktivitesi pozitifliği endoskopik aktivite olacağını öngörebilir (sensitivite %85, 

spesifisite %94, AUC 0.90).(23)

 

Yatan hastalarda ve yoğun immünsupresyon alan hastalarda CMV enfeksiyonunu 

unutmamak ve buna yönelik tetkikleri istemek gereklidir.

İBH atağında özellikle ileri yașlı, son 3 ay içinde antibiyotik kullanan veya hastane 

yatıșı olan hastalarda C. difficile toksin/PCR testi rutin yapılmalıdır. Steroid refrakter 

ÜK olgularında ise sigmoidoskopi sırasında alınan biyopsilerden CMV immünohisto-

kimyasal incelemesi ve dokuda CMV PCR önerilmektedir; sadece serum CMV IgM 

pozitifliği veya kantitatif PCR doku invazyonunu yansıtmayabilir.

Orta ila șiddetli semptomlar gösteren Crohn hastalarında, yüksek fekal kalprotektin 

(>150 mg/g) veya serum CRP (>5 mg/L) değerleri aktif endoskopik inflamasyonu 

ișaret eder.(13)

Sekonder Yanıt Kaybı Değerlendirmesi
Biyolojik tedavi altında sekonder yanıt kaybı gelișen hastalarda, klinik aktivasyon 

teyit edildikten ve enfeksiyöz nedenler dıșlandıktan sonra terapötik ilaç düzey takibi 

(TDM) ve anti-ilaç antikor (ADA) ölçümü yapılması önerilmektedir. AGA TDM rehbe-

rinde anti-TNF tedavi altındaki aktif hastalıkta reaktif TDM önerilmekte; hedef ilaç 

düzeyleri infliksimab için ≥5 µg/mL, adalimumab için ≥7.5 µg/mL ve sertolizumab 

pegol için ≥20 µg/mL olarak belirtilmektedir.(24)

Pratik yaklașımda yanıt kaybı senaryolarında dört olası klinik tablo söz konusudur:

1. Yetersiz ilaç düzeyi + ADA negatif A Doz artıșı veya doz aralığını kısaltma

2. Yetersiz ilaç düzeyi + Düșük titrede ADA pozitif A İmmünomodülatör eklemek 

veya doz optimizasyonu

3. Yetersiz ilaç düzeyi + Yüksek titrede ADA pozitif A Aynı sınıfta bașka ilaca veya 

farklı sınıfa geçiș

4. Yeterli ilaç düzeyi + Aktivasyon: Farkodinamik (mekanistik) yetmezlik A Farklı 

etki mekanizmalı ajana geçiș

Proaktif TDM’nin (asemptomatik hastada rutin ilaç düzey ölçümü) klinik sonlanım 

üzerindeki avantajı reaktif TDM’ye kıyasla daha az kanıtla desteklenmektedir; ancak 

indüksiyon sonrası özellikle infliksimab için “post-induction” düzey ölçümü 

prognostik bilgi sağlayabilmektedir.

Postoperatif Crohn Hastalığında Takip
İleoçekal rezeksiyon geçirmiș Crohn hastalarında postoperatif endoskopik 

rekürrens ilk 12 ayda %65-90, 3 yılda %80-100’e ulașabilmektedir. Altın standart 

Rutgeerts skorlamasına göre ileokolonoskopi 6-12. ayda yapılması önerilse de 

invazivlik nedeniyle hasta uyumu sınırlıdır.(25)

Postoperatif takipte İUS giderek artan bir öneme sahiptir. BWT >3 mm, mezenterik 

lenfadenopati varlığı ve i-fat hipertrofisi postop nüksün bağımsız öngörücüleridir. 

BWT ≥5.5 mm, ciddi endoskopik nüks (Rutgeerts ≥i3) için %84 sensitivite ve %98 

spesifite sağlamaktadır.(26) FK ile İUS kombinasyonu nüksü öngörmede yüksek 

pozitif öngörü değeri (PPV) sağlar ve rutin endoskopi gereksinimini azaltabilir.(27)

Pratik bir postoperatif izlem șeması: 

• 3. ayda FK + CRP + İUS

• 6-12. ayda ileokolonoskopi (Rutgeerts skorlaması) + İUS; 

• Sonrasında risk profiline göre 6-12 ayda bir İUS ve yıllık FK takibi. 

Yüksek riskli hastalarda (genç yaș, sigara kullanımı, fistülle komplike hasta, perianal 

hastalık, önceden rezeksiyon öyküsü) 8-12. haftada profilaktik anti-TNF bașlanması 

önerilmektedir.(28)

Remisyondaki Hastada Relaps Öngörüsü
Klinik remisyondaki İBH hastalarında relaps öngörüsü için hem FK hem de İUS 

değerli bilgiler sağlar. Maeda ve ark.’nın Milan Ultrasound Criteria (MUC) çalıșma-

sında, remisyondaki ÜK hastalarında MUC skoru >6.2 olması 12 ay içinde relapsı 

%85 sensitivite ve %94 spesifite ile öngörmüștür.(23) Benzer biçimde, remisyondaki 

hastalarda ardıșık iki ölçümde FK >250 µg/g olmasının yaklașan klinik relapsı 2-3 

ay öncesinden öngörebildiği gösterilmiștir.

Remisyondaki hastalarda izlem önerileri: 

• ÜK ve CH’de ilk yıl 3 ayda bir, sonrasında 6 ayda bir FK ölçümü

• Semptom değișikliği veya FK artıșı durumunda İUS ile değerlendirme

• FK kalıcı yüksek seyrediyorsa endoskopik değerlendirme. 

• Bu yaklașım gereksiz endoskopi yükünü azaltırken proaktif tedavi ayarlamasına 

olanak tanır.
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İBH HASTASINDA TEDAVİ ÖNCESİ DEĞERLENDİRME

A. Tanı ve Sınıflama
İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH) tanısında ileokolonoskopi ve histopatolojik 

inceleme halen en önemli tanı aracıdır. İBH tanısı düșünülen bir hasta için ECCO 

2025 rehberinde ileokolonoskopi ve biyopsi incelemesinin yanında radyolojik 

görüntüleme (intestinal ultrasonografi, MR enterografi ya da her ikisi birden) 

yapılması önerilmektedir.(1)

Tanı ve endoskopik sınıflamalar bu rehberin ilgili bölümlerinde anlatılmıștır. Ülkemiz 

șartlarında İBH șüphesi olan her hastada MR enterografi (MRE) yapılması mümkün 

değildir. İntestinal ultrasonografi (İUS) MRE’ye nazaran kolay ulașılabilecek, hazırlık 

gerektirmeden gerçekleștirilebilecek, poliklinik șartlarında kolaylıkla uygulanabile-

cek, zararsız bir tanı ve takip yöntemidir. 

İUS’un dezavantajları obezitesi olan bireylerde etkinliğinin azalması, proksimal ince 

bağırsak değerlendirmesindeki etkinliğin kolon segmentleri ve terminal ileuma 

nazaran daha az olmasıdır. İUS’un transperineal yöntemle gerçekleștirilmediği sürece 

rektum değerlendirmesinde de etkinliği kısıtlıdır. Her iki yönteme (MRE/İUS) ulașmanın 

da mümkün olmadığı durumlarda ya da acil patolojilerin değerlendirilmesinde BT ve 

BT enterografi kullanılabilir. Elektif șartlarda Crohn hastalığının (CH) tanısı sırasında, 

ince bağırsak (İB) tutulumu taraması açısından MRE ince bağırsak tutulumunu değer-

lendirmede yüksek doğruluk oranı ile ilk tercih edilmesi gereken yöntemdir.(2,3)

İUS’un cerrahi ve endoskopi ile karșılaștırıldığı çalıșmaların metaanalizinde ince 

bağırsak tutulumunda sensitivitesi %54-93, spesifitesi %97-100 olarak bulunmuș-

tur.(4) İUS’un MRE ile karșılaștırıldığı METRIC çalıșmasında CH’da ince bağırsak 

tutulumunda hastalık varlığını göstermede MRE için sensitivite %97, spesifite %96; 

İUS için sensitivite %92, spesifite %84 olarak raporlanmıștır.(3) Hastalığın tutulum 

uzunluğu ve yaygınlığını göstermede MRE için sensitivite %80, spesifite %95; İUS 

için sensitivite %70, spesifite %81 olarak bulunmuștur.(3)

Dolayısıyla koșullar elveriyorsa proksimal ince bağırsak görüntülemesi ve ince 

bağırsak hastalık yaygınlığının değerlendirilmesinde ilk tanı sırasında MRE incele-

mesi yapılması önerilebilir.

ECCO tanı ve takip rehberinde tanı konulmuș CH olgularında üst gastrointestinal 

sistemin de endoskopik incelemesinin yapılması önerilmektedir.(1) Șikayeti olmayan 

bir hastada tarama amaçlı üst GİS endoskopisi yapılması kararı, sağlık kurumunun 

randevu șartlarının uygunluğuna göre hasta bazında alınmalıdır. İzole perianal 

CH’da luminal hastalık taraması için tanı anında ileokolonoskopi ve ince bağırsağa 

yönelik radyolojik inceleme yapılmalıdır. 

CH tanı sırasında fenotip ve tutulum alanı açısından sınıflanır. Tanı anında hastalığın 

Montreal sınıflamasına göre tanımlanması (yaș [A], tutulum yeri [L], davranıș [B] 

ve perianal hastalık [p]); hem hastalığın doğal seyrini öngörmede hem de tedavi 

planlamasında yol göstericidir.(5) Zaman içinde gelișen penetran ve stenozan komp-

likasyonlar fenotip değișikliği olarak adlandırılsa da, bu durum muhtemelen hastalı-

ğın doğal gidiși ile ilișkilidir. 

Genç yaș, üst GİS tutulumu, perianal hastalık ve derin ülserler agresif seyirle 

ilișkilendirilen risk faktörleri olarak kabul edilmektedir. Ülseratif kolitte (ÜK) tutulum 

alanının belirlenmesi topikal mesalazin kullanımı kararı açısından önemlidir.

Karaciğer testlerindeki anormallik primer sklerozan kolanjit (PSK) açısından görün-

tüleme (MR kolanjiografi) yapılmasını gerektirir. PSK İBH hastalarının yaklașık 

%2-7’sinde görülmekte olup özellikle ÜK ile ilișkilidir ve bu hastalarda kolorektal 

kanser riski belirgin biçimde artmıștır.

ÜK ve CH ayırımının yapılamadığı durumlarda “sınıflanamayan İBH” terimi kullanılma-

sı uygundur.(6) İndetermine kolit terimi kolektomi materyalinin histopatolojik incelen-

mesi sonrasında tanısı CH veya ÜK olarak belirlenemeyen hasta grubu için kullanıl-

malıdır.(1) Sınıflanamayan kolit terimi bir İBH alt grubu olarak değerlendirilmemelidir; 

bu durum genellikle geçici bir adlandırmadır ve birçok hastada takip sürecinde ÜK 

veya CH ana gruplarına dahil olmaktadırlar.(6) Sınıflanamayan kolitte immünolojik 

belirteç ve otoantikor (ASCA, p-ANCA) kullanımının tanıya katkısı sınırlıdır.(7)

B. Tanı Esnasında Genel Değerlendirme
Hastanın ayrıntılı anamnezi alınmalı ve fizik muayenesi yapılmalıdır. Hastaların 

anemi, demir ve vitamin eksiklikleri, beslenme durumları, inflamasyon belirteçleri 

ve așılanma durumları tedavi öncesi değerlendirilmelidir. Beslenme durumunun 

değerlendirmesi ve replasman tedavileri bu rehberde ayrı bölümlerde anlatılmıștır.

Tanı sırasında istenmesi önerilen rutin laboratuvar testleri arasında tam kan sayımı, 

C reaktif protein (CRP), sedimantasyon, karaciğer ve böbrek fonksiyon testleri, total 

protein-albumin, elektrolitler, ferritin, transferrin satürasyonu, B12 vitamini, folat 

ve 25-OH vitamin D3 düzeyleri yer almalıdır.(1) Tiroid fonksiyon testleri, beslenmesi 

bozuk hastalarda eklenebilir. Demir eksikliği anemisi İBH’da en sık görülen sistemik 

komplikasyondur ve aktif hastalıkta ferritin <100 µg/L, remisyondaki hastada 

ferritin <30 µg/L demir eksikliğini düșündürmelidir.(8) ECCO İBH’da demir eksikliği 

rehberinde aktif inflamasyon varlığında ferritin değerlerinin akut faz yanıtına bağlı 

olarak yanıltıcı yüksek seyredebileceği vurgulanmaktadır; bu durumda transferrin 

satürasyonu (<%20) demir eksikliğinin saptanmasında daha güvenilirdir.(9)

Hastanın viral hepatit serolojisi (Anti-HBc IgG, HBsAg, Anti-HBs, Anti-HCV) istenme-

lidir. Azathioprine verilecek hastalarda EBV IgG tetkiki tedavi öncesi istenmiș olmalı-

dır. Azathioprine altında akut EBV enfeksiyonu geçirmek özellikle genç erkeklerde 

lenfoma riskini artırmaktadır.(8) 

Azathioprine metabolizmasında etkili olan tiyopürin metiltransferaz (TPMT) enzim 

aktivitesinin değerlendirilmesi lökopeni gelișme riski olan hastaların önceden 

belirlenmesini sağlayarak bu kișilerde azathioprine kullanılmaması yönünde karar 

verilmesini sağlayabilir. Azathioprine altında düșük de olsa lenfoma ve non-mela-

nom cilt kanseri gelișme riski mevcuttur. Bu nedenle azathioprine kullanan bireyler-

de yıllık dermatoloji muayenesi önerilebilinir.(8)

Tiyopürin bașlanan hastalarda ilk 4 hafta haftalık, sonrasında 2-3 ayda bir tam kan 

sayımı ve karaciğer enzimlerinin takibi yapılmalıdır.(8) NUDT15 polimorfizmi de 

tiyopürin ilișkili miyelosupresyonun bir bașka önemli göstergesi olup özellikle Asya 

kökenli hastalarda taranması önerilmektedir.(1,8)

Ülkemizde İBH hastalarına biyolojik tedavi öncesi rutin olarak tüberküloz (TBC) 

taraması yapılmaktadır. Bu hastalara tanı sırasında PA akciğer grafisi çekilmesi ve 

IGRA testi yapılması birçok İBH polikliniğinde rutindir. Hastalar geçmiște tüberküloz 

tanısı/tedavisi, aile fertlerinde ve yakın çevrede tüberküloz tanısı ve tedavisi açısın-

dan sorgulanmalıdır. IGRA testine ulașmada sorun olduğunda tüberkülin deri testi 

(PPD) kullanılabilir. PPD testi sonucuna göre INH proflaksisi verilmesi IGRA testleri-

ne göre %30 daha fazla hastaya tedavi bașlanmasına neden olabilir.(10)

Ülkemizde anti-TNF kullanmakta olan İBH grubunda %50 gibi yüksek bir latent TB 

ve %1.7 aktif TB saptandığı bildirilmiștir. INH proflaksisinin latent tüberküloza karșı 

yapıldığı ve geçmiște INH almıș olsa bile hastanın yeni TB enfeksiyonuna açık 

olduğu her zaman hatırlanmalıdır.(11)

İdeal olarak biyolojik tedavi bașlanmadan önce IGRA pozitif veya PA akciğer grafisin-

de geçirilmiș TB sekel bulgusu olan hastalarda 9 ay süreyle INH proflaksisi bașlan-

malı; biyolojik tedavi en erken 1 ay sonra eklenmelidir. JAK inhibitörleri bașlanmadan 

önce de aynı tarama prensipleri geçerlidir. Yüksek riskli temas öyküsü veya endemik 

bölgeye seyahat varlığında tarama testleri tedavi sürecinde tekrarlanmalıdır.

ECCO rehberinde viral hepatit serolojisi (HAV, HBV, HCV) dıșında diğer viral serolojik 

testlerin (HIV, HPV, CMV, EBV, varicella zoster, kızamık, kabakulak, rubella) yapılması 

da önerilir.(12)

Așılama Durumunun Değerlendirilmesi
İBH tanısı konulan ve özellikle immünsupresif tedavi bașlanması planlanan her 

hastada așılama durumu sistematik olarak gözden geçirilmelidir. Mümkünse canlı 

așılar immünsupresif tedavi bașlanmadan en az 4 hafta önce uygulanmalıdır.(12)

Pratik yaklașımda tanı sırasında istenmesi önerilen serolojik testler șunlardır:

• Hepatit B: HBsAg, Anti-HBs, Anti-HBc IgG (Anti-HBs <10 IU/L olan hastalar 

așılanmalı, hedef ≥100 IU/L)

• Hepatit A: Anti-HAV IgG

• Varicella-zoster: VZV IgG (negatif ise canlı așı immünsupresif tedavi öncesi 

yapılmalı)

• Kızamık-kabakulak-kızamıkçık: MMR IgG (negatif olgularda canlı așı tedavi 

öncesi yapılmalı)

Cansız (inaktif) așılar (mevsimsel grip, pnömokok [PCV13/15 ve PPSV23], Tdap, 

HPV, rekombinan zoster) immünsupresif tedavi altındaki hastalara güvenle uygula-

nabilir; ancak așı yanıtı azalmıș olabilir. Anti-TNF ve azathioprine kombinasyon 

tedavisi alan hastalarda influenza așısına yanıt belirgin biçimde düșüktür.(12) HPV 

așısı 9-26 yaș arası tüm bireylerde önerilmekte olup 27-45 yaș aralığında bireysel 

risk değerlendirmesi ile uygulanabilir; bu özellikle servikal patolojiye yatkınlığı 

artmıș İBH’lı kadın hastalarda önem kazanmaktadır.

Rekombinan herpes zoster așısı (Shingrix), 50 yaș üstü ve immünsupresif tedavi 

alan İBH hastalarında zoster reaktivasyonu riskinin artması nedeniyle önerilmekte-

dir; JAK inhibitörü (tofasitinib, upadasitinib) bașlanacak hastalarda yaș gözetilmek-

sizin așılama düșünülmelidir.

İmmünsupresif tedavi alan kadın hastalarda servikal kanser tarama programlarına 

uyum sağlanmalı; immünomodülatör veya biyolojik tedavi alanlarda yıllık servikal 

sitoloji ve HPV testi önerilebilir. Tiyopürin kullananlarda non-melanom cilt kanseri 

ve anti-TNF + tiyopürin kombinasyonu alanlarda melanom riski artıșı bildirildiğin-

den, hastalara güneșten korunma önerileri verilmeli ve yıllık dermatolojik muayene 

önerilmelidir.

Bașlangıç Fekal Kalprotektin Düzeyi
Fekal kalprotektin (FK) endoskopik aktivite ile korelasyon gösteren bir inflamasyon 

belirtecidir. FK testi olarak kantitatif ELISA testleri tercih edilmelidir. FK takipte 

kullanılacaksa seri ölçüm yapılarak takibi önerilir.(1)

Tedavi öncesi bazal FK düzeyinin kayıt altına alınması; hem tedavi yanıtının izlemin-

de referans olarak kullanılması, hem de yanıt değerlendirmesinde göreceli düșüșün 

yorumlanması açısından önemlidir. 

AGA rehberi, semptomatik Crohn hastalarında FK >150 µg/g ve/veya CRP >5 

mg/L değerlerinin endoskopik aktivasyonu öngörmede yararlı olduğunu vurgula-

maktadır.(13) FK’nin laboratuvarlar arası ve hatta aynı laboratuvar içinde gün-içi 

varyasyonu olabileceğinden, takip ölçümlerinin mümkünse aynı laboratuvarda ve 

aynı yöntemle yapılması büyük önem tașır.

Bazal İntestinal Ultrason Değerlendirmesi
Tanı anında uygulanan İUS değerlendirmesinde așağıdaki temel parametrelerin 

kayıt altına alınması, hem tutulum alanının belgelenmesi hem de tedavi yanıtının 

izleminde referans olușturması açısından önerilir:

• Bağırsak Duvar Kalınlığı (BWT): Tüm kolon segmentlerinde ve ince bağırsakta 

> 3 mm patolojik kabul edilir. 

• Renkli Doppler Sinyali (CDS): Limberg skorlamasına göre normalde doppler 

signali alınmaz, pozitif bulunması bağırsak duvarındaki inflamasyonun yarattığı 

hiperemiye ișaret eder.

• Bağırsak duvar katmanlamasının incelenmesi ile muskularis propria, submukoza 

ve mukoza katlarının ayırt edilebilirliği değerlendirilir. Bu tabakalar ayırt edilemi-

yorsa stratifikasyon kaybının mevcut olduğu söylenir. 

• İnflamatuvar mezenterik yağ (i-fat) varlığı bağırsak çevresindeki mezenterdeki 

inflamasyona ișaret eder.

• Mezenterik lenfadenopati

• Komplikasyonların Değerlendirilmesi: stenoz (lümen darlığı, prestenotik 

dilatasyon), fistül, abse, flegmon 

ECCO-ESGAR-ESP-IBUS 2025 rehberi, İBH tanısının yeni konulduğu olgularda bazal 

İUS değerlendirmesinin standardize edilmiș parametrelerle (özellikle BWT ve CDS) 

yapılmasını ve raporlanmasını önermektedir. Bu standardizasyon, takipteki gözlemci 

varyasyonlarını azaltmak ve değerlendirmenin güvenirliğini artırmak için elzemdir.(1)

TEDAVİ ALTINDAKİ İBH HASTASINDA DEĞERLENDİRME

A. Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
Günümüzde İBH yönetiminde “treat-to-target” (hedefe yönelik tedavi) yaklașımı 

standart kabul edilmektedir. STRIDE-II uzlașı belgesinde kısa dönem hedefler olarak 

klinik yanıt ve klinik remisyon ile biyobelirteç (CRP, FK) normalizasyonu; uzun dönem 

hedefler olarak ise endoskopik iyileșme, normal yașam kalitesi, normal büyüme 

(çocuklarda) ve sakatlıktan korunma tanımlanmıștır. Histolojik iyileșme ve transmu-

ral iyileșme ise gelișmekte olan ek hedefler olarak konumlanmaktadır.(14)

CALM çalıșması, CH’de FK ve CRP düzeylerine dayalı sıkı kontrol (“tight control”) 

algoritmasının semptom-temelli klinik yönetime kıyasla 48. haftada anlamlı biçimde 

daha yüksek mukozal iyileșme oranları sağladığını göstermiștir (mukozal iyileșme: 

%46 vs. %30; p=0,010); bu çalıșma günümüz “treat-to-target” yaklașımının 

temelini olușturmuștur.(15)

Ülseratif Kolitte Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
ÜK için önerilen yanıt değerlendirmesi ≤12 hafta içinde yapılabilir. Klinik yanıt 

dıșkıda kan ve dıșkılama sayısı gibi semptomlarla değerlendirilebilir. Biyokimyasal 

yanıt için FK ve CRP gibi belirteçler kullanılır. Endoskopik ve ultrasonografik yanıt 

iyileșmeyi objektif olarak doğrulayabilir.(1)

Ülseratif kolit hastasında rektal kanamanın olmaması ve dıșkılama sayısının 

azalması basit ama önemli takip parametreleridir. Partial Mayo Skoru veya Patient 

Reported Outcome-2 (PRO-2; rektal kanama + dıșkılama sayısı) klinik yanıt değer-

lendirmesinde pratik araçlardır. CRP gibi akut faz testleri atak sırasında yüksekse 

tedavi ile düșmesi önemlidir. Aynı durum FK için de geçerlidir.

FK güvenilir ve aynı laboratuarda, aynı yöntemle çalıșıldığında yol gösterici olabilir: 

FK <50 µg/g ise klinik remisyona giren hastaların yaklașık %50’sinde endoskopi 

gereksiz olabilir; bu durumda yanlıș negatif oranı <%5’tir. FK >250 µg/g ve semp-

tomatik hastalarda yine endoskopi gereksiz olabilir; bu durumda da yanlıș pozitif 

oranı <%5’tir.(16) Ancak günlük pratikte arada kalan sonuçlar oldukça fazladır.

Ara değerler (50-250 µg/g) için ek bir objektif değerlendirme yöntemine - özellikle 

İUS - bașvurulması önerilir. Bu sayede gereksiz endoskopi yükü azaltılırken hastalık 

kontrolü hakkında güvenilir bilgi elde edilebilir.

Klinik remisyonda olan bir hastada mukozal remisyon kontrolü yapılması planlana-

caksa burada bir sınır olarak 3 ay seçilebilir. Kolonoskopi için randevu sırası 

beklemek ve hazırlık yapmak çoğu zaman hastaya zor gelmektedir. İUS incelemesi 

endoskopik remisyonu öngörmede kullanılabilecek, etkinliği kanıtlanmıș bir 

yöntemdir.(17-19)

ÜK hastasında İUS’ta endoskopik remisyon öngörüsü için pratik kriterler:

• Bağırsak duvar kalınlığı ≤3 mm (Mayo Endoscopic Score ≤1 ile uyumlu)

• Renkli Doppler sinyali Limberg 0-1

• Bağırsak duvar tabakalanmasının korunmuș olması

• Haustrayon yapısının görülebilir olması

De Voogd ve ark.’nın çalıșmasında, BWT <3 mm değeri endoskopik remisyon 

(Mayo 0-1) için %85 sensitivite ve %92 spesifite ile öngörü sağlamıștır.(18) 

TRUST&UC çalıșması ise tedavi bașlangıcının 2. haftasında saptanan İUS yanıtının 

(BWT azalması) sonraki klinik ve endoskopik yanıtı erkenden öngörebildiğini göster-

miștir; bu erken belirteç özelliği İUS’u tedavi yanıt-yetersizliği değerlendirmesinde 

özellikle değerli kılmaktadır.(17)

Crohn Hastalığında Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
Crohn hastalığında tedavi yanıtı 3 ay içinde laboratuvar ve kesitsel görüntüleme 

ile incelenebilir. Eğer yanıt alındığı düșünülüyorsa endoskopik kontrol daha ileri 

zamanlarda gerçekleștirilebilir. İUS, duvar iyileșmesinin gösterilmesinde yardımcı 

olabilir.(1,17,20) Duvar kalınlığının normal sınırın altına inmesi ve doppler aktivitesinin 

olmaması “transmural iyileșme” olarak adlandırılır.(21)

Transmural iyileșmenin yalnızca endoskopik mukozal iyileșmeye kıyasla daha 

düșük relaps, hastane yatıșı ve cerrahi gereksinimi ile ilișkili olduğu birden fazla 

çalıșmada gösterilmiștir; bu nedenle CH’de yeni nesil tedavi hedefi olarak öne 

çıkmaktadır.

STRIDE-II rehberinde tedaviye yanıt değerlendirme zaman dilimleri ilaca göre 

farklılık gösterir: kortikosteroid, eksklüzif enteral beslenme, anti-TNF, JAK inhibitörü 

ve IL-12/23 inhibitörleri 2-3 ay içinde, vedolizumab ve metotreksat ise 3-6 ay 

içinde değerlendirilebilir.(22)

CH’de tedavi izleminde önerilebilecek pratik bir algoritma:(21)

• Tedavi bașlangıcı sonrası 2-4. haftada İUS ile erken yanıt değerlendirmesi

• 3. ayda klinik değerlendirme + FK + CRP + İUS

• 6-12. ayda endoskopik değerlendirme (yanıt yoksa daha erken)

B. Tedavi Altında Gelișen Aktivasyonun Değerlendirilmesi
Tedavi altında klinik olarak aktif olan ÜK hastasının daha önce tedavi yanıtı değer-

lendirilmesi yapılmadıysa (FK ve/veya İUS), atak sırasındaki durumun kronik süreç 

mi yoksa akut hecme mi olduğu kesin olarak söylenemez. Yine de dıșkı testleri, 

akut faz yanıtı, FK ve İUS incelemesi yol gösterici olabilir. Enfeksiyonların da benzer 

bir tablo yaratabileceği hatırlanmalıdır. İUS’ta duvar kalınlık artıșı ve doppler 

aktivitesi pozitifliği endoskopik aktivite olacağını öngörebilir (sensitivite %85, 

spesifisite %94, AUC 0.90).(23)

 

Yatan hastalarda ve yoğun immünsupresyon alan hastalarda CMV enfeksiyonunu 

unutmamak ve buna yönelik tetkikleri istemek gereklidir.

İBH atağında özellikle ileri yașlı, son 3 ay içinde antibiyotik kullanan veya hastane 

yatıșı olan hastalarda C. difficile toksin/PCR testi rutin yapılmalıdır. Steroid refrakter 

ÜK olgularında ise sigmoidoskopi sırasında alınan biyopsilerden CMV immünohisto-

kimyasal incelemesi ve dokuda CMV PCR önerilmektedir; sadece serum CMV IgM 

pozitifliği veya kantitatif PCR doku invazyonunu yansıtmayabilir.

Orta ila șiddetli semptomlar gösteren Crohn hastalarında, yüksek fekal kalprotektin 

(>150 mg/g) veya serum CRP (>5 mg/L) değerleri aktif endoskopik inflamasyonu 

ișaret eder.(13)

Sekonder Yanıt Kaybı Değerlendirmesi
Biyolojik tedavi altında sekonder yanıt kaybı gelișen hastalarda, klinik aktivasyon 

teyit edildikten ve enfeksiyöz nedenler dıșlandıktan sonra terapötik ilaç düzey takibi 

(TDM) ve anti-ilaç antikor (ADA) ölçümü yapılması önerilmektedir. AGA TDM rehbe-

rinde anti-TNF tedavi altındaki aktif hastalıkta reaktif TDM önerilmekte; hedef ilaç 

düzeyleri infliksimab için ≥5 µg/mL, adalimumab için ≥7.5 µg/mL ve sertolizumab 

pegol için ≥20 µg/mL olarak belirtilmektedir.(24)

Pratik yaklașımda yanıt kaybı senaryolarında dört olası klinik tablo söz konusudur:

1. Yetersiz ilaç düzeyi + ADA negatif A Doz artıșı veya doz aralığını kısaltma

2. Yetersiz ilaç düzeyi + Düșük titrede ADA pozitif A İmmünomodülatör eklemek 

veya doz optimizasyonu

3. Yetersiz ilaç düzeyi + Yüksek titrede ADA pozitif A Aynı sınıfta bașka ilaca veya 

farklı sınıfa geçiș

4. Yeterli ilaç düzeyi + Aktivasyon: Farkodinamik (mekanistik) yetmezlik A Farklı 

etki mekanizmalı ajana geçiș

Proaktif TDM’nin (asemptomatik hastada rutin ilaç düzey ölçümü) klinik sonlanım 

üzerindeki avantajı reaktif TDM’ye kıyasla daha az kanıtla desteklenmektedir; ancak 

indüksiyon sonrası özellikle infliksimab için “post-induction” düzey ölçümü 

prognostik bilgi sağlayabilmektedir.

Postoperatif Crohn Hastalığında Takip
İleoçekal rezeksiyon geçirmiș Crohn hastalarında postoperatif endoskopik 

rekürrens ilk 12 ayda %65-90, 3 yılda %80-100’e ulașabilmektedir. Altın standart 

Rutgeerts skorlamasına göre ileokolonoskopi 6-12. ayda yapılması önerilse de 

invazivlik nedeniyle hasta uyumu sınırlıdır.(25)

Postoperatif takipte İUS giderek artan bir öneme sahiptir. BWT >3 mm, mezenterik 

lenfadenopati varlığı ve i-fat hipertrofisi postop nüksün bağımsız öngörücüleridir. 

BWT ≥5.5 mm, ciddi endoskopik nüks (Rutgeerts ≥i3) için %84 sensitivite ve %98 

spesifite sağlamaktadır.(26) FK ile İUS kombinasyonu nüksü öngörmede yüksek 

pozitif öngörü değeri (PPV) sağlar ve rutin endoskopi gereksinimini azaltabilir.(27)

Pratik bir postoperatif izlem șeması: 

• 3. ayda FK + CRP + İUS

• 6-12. ayda ileokolonoskopi (Rutgeerts skorlaması) + İUS; 

• Sonrasında risk profiline göre 6-12 ayda bir İUS ve yıllık FK takibi. 

Yüksek riskli hastalarda (genç yaș, sigara kullanımı, fistülle komplike hasta, perianal 

hastalık, önceden rezeksiyon öyküsü) 8-12. haftada profilaktik anti-TNF bașlanması 

önerilmektedir.(28)

Remisyondaki Hastada Relaps Öngörüsü
Klinik remisyondaki İBH hastalarında relaps öngörüsü için hem FK hem de İUS 

değerli bilgiler sağlar. Maeda ve ark.’nın Milan Ultrasound Criteria (MUC) çalıșma-

sında, remisyondaki ÜK hastalarında MUC skoru >6.2 olması 12 ay içinde relapsı 

%85 sensitivite ve %94 spesifite ile öngörmüștür.(23) Benzer biçimde, remisyondaki 

hastalarda ardıșık iki ölçümde FK >250 µg/g olmasının yaklașan klinik relapsı 2-3 

ay öncesinden öngörebildiği gösterilmiștir.

Remisyondaki hastalarda izlem önerileri: 

• ÜK ve CH’de ilk yıl 3 ayda bir, sonrasında 6 ayda bir FK ölçümü

• Semptom değișikliği veya FK artıșı durumunda İUS ile değerlendirme

• FK kalıcı yüksek seyrediyorsa endoskopik değerlendirme. 

• Bu yaklașım gereksiz endoskopi yükünü azaltırken proaktif tedavi ayarlamasına 

olanak tanır.
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İBH HASTASINDA TEDAVİ ÖNCESİ DEĞERLENDİRME

A. Tanı ve Sınıflama
İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH) tanısında ileokolonoskopi ve histopatolojik 

inceleme halen en önemli tanı aracıdır. İBH tanısı düșünülen bir hasta için ECCO 

2025 rehberinde ileokolonoskopi ve biyopsi incelemesinin yanında radyolojik 

görüntüleme (intestinal ultrasonografi, MR enterografi ya da her ikisi birden) 

yapılması önerilmektedir.(1)

Tanı ve endoskopik sınıflamalar bu rehberin ilgili bölümlerinde anlatılmıștır. Ülkemiz 

șartlarında İBH șüphesi olan her hastada MR enterografi (MRE) yapılması mümkün 

değildir. İntestinal ultrasonografi (İUS) MRE’ye nazaran kolay ulașılabilecek, hazırlık 

gerektirmeden gerçekleștirilebilecek, poliklinik șartlarında kolaylıkla uygulanabile-

cek, zararsız bir tanı ve takip yöntemidir. 

İUS’un dezavantajları obezitesi olan bireylerde etkinliğinin azalması, proksimal ince 

bağırsak değerlendirmesindeki etkinliğin kolon segmentleri ve terminal ileuma 

nazaran daha az olmasıdır. İUS’un transperineal yöntemle gerçekleștirilmediği sürece 

rektum değerlendirmesinde de etkinliği kısıtlıdır. Her iki yönteme (MRE/İUS) ulașmanın 

da mümkün olmadığı durumlarda ya da acil patolojilerin değerlendirilmesinde BT ve 

BT enterografi kullanılabilir. Elektif șartlarda Crohn hastalığının (CH) tanısı sırasında, 

ince bağırsak (İB) tutulumu taraması açısından MRE ince bağırsak tutulumunu değer-

lendirmede yüksek doğruluk oranı ile ilk tercih edilmesi gereken yöntemdir.(2,3)

İUS’un cerrahi ve endoskopi ile karșılaștırıldığı çalıșmaların metaanalizinde ince 

bağırsak tutulumunda sensitivitesi %54-93, spesifitesi %97-100 olarak bulunmuș-

tur.(4) İUS’un MRE ile karșılaștırıldığı METRIC çalıșmasında CH’da ince bağırsak 

tutulumunda hastalık varlığını göstermede MRE için sensitivite %97, spesifite %96; 

İUS için sensitivite %92, spesifite %84 olarak raporlanmıștır.(3) Hastalığın tutulum 

uzunluğu ve yaygınlığını göstermede MRE için sensitivite %80, spesifite %95; İUS 

için sensitivite %70, spesifite %81 olarak bulunmuștur.(3)

Dolayısıyla koșullar elveriyorsa proksimal ince bağırsak görüntülemesi ve ince 

bağırsak hastalık yaygınlığının değerlendirilmesinde ilk tanı sırasında MRE incele-

mesi yapılması önerilebilir.

ECCO tanı ve takip rehberinde tanı konulmuș CH olgularında üst gastrointestinal 

sistemin de endoskopik incelemesinin yapılması önerilmektedir.(1) Șikayeti olmayan 

bir hastada tarama amaçlı üst GİS endoskopisi yapılması kararı, sağlık kurumunun 

randevu șartlarının uygunluğuna göre hasta bazında alınmalıdır. İzole perianal 

CH’da luminal hastalık taraması için tanı anında ileokolonoskopi ve ince bağırsağa 

yönelik radyolojik inceleme yapılmalıdır. 

CH tanı sırasında fenotip ve tutulum alanı açısından sınıflanır. Tanı anında hastalığın 

Montreal sınıflamasına göre tanımlanması (yaș [A], tutulum yeri [L], davranıș [B] 

ve perianal hastalık [p]); hem hastalığın doğal seyrini öngörmede hem de tedavi 

planlamasında yol göstericidir.(5) Zaman içinde gelișen penetran ve stenozan komp-

likasyonlar fenotip değișikliği olarak adlandırılsa da, bu durum muhtemelen hastalı-

ğın doğal gidiși ile ilișkilidir. 

Genç yaș, üst GİS tutulumu, perianal hastalık ve derin ülserler agresif seyirle 

ilișkilendirilen risk faktörleri olarak kabul edilmektedir. Ülseratif kolitte (ÜK) tutulum 

alanının belirlenmesi topikal mesalazin kullanımı kararı açısından önemlidir.

Karaciğer testlerindeki anormallik primer sklerozan kolanjit (PSK) açısından görün-

tüleme (MR kolanjiografi) yapılmasını gerektirir. PSK İBH hastalarının yaklașık 

%2-7’sinde görülmekte olup özellikle ÜK ile ilișkilidir ve bu hastalarda kolorektal 

kanser riski belirgin biçimde artmıștır.

ÜK ve CH ayırımının yapılamadığı durumlarda “sınıflanamayan İBH” terimi kullanılma-

sı uygundur.(6) İndetermine kolit terimi kolektomi materyalinin histopatolojik incelen-

mesi sonrasında tanısı CH veya ÜK olarak belirlenemeyen hasta grubu için kullanıl-

malıdır.(1) Sınıflanamayan kolit terimi bir İBH alt grubu olarak değerlendirilmemelidir; 

bu durum genellikle geçici bir adlandırmadır ve birçok hastada takip sürecinde ÜK 

veya CH ana gruplarına dahil olmaktadırlar.(6) Sınıflanamayan kolitte immünolojik 

belirteç ve otoantikor (ASCA, p-ANCA) kullanımının tanıya katkısı sınırlıdır.(7)

B. Tanı Esnasında Genel Değerlendirme
Hastanın ayrıntılı anamnezi alınmalı ve fizik muayenesi yapılmalıdır. Hastaların 

anemi, demir ve vitamin eksiklikleri, beslenme durumları, inflamasyon belirteçleri 

ve așılanma durumları tedavi öncesi değerlendirilmelidir. Beslenme durumunun 

değerlendirmesi ve replasman tedavileri bu rehberde ayrı bölümlerde anlatılmıștır.

Tanı sırasında istenmesi önerilen rutin laboratuvar testleri arasında tam kan sayımı, 

C reaktif protein (CRP), sedimantasyon, karaciğer ve böbrek fonksiyon testleri, total 

protein-albumin, elektrolitler, ferritin, transferrin satürasyonu, B12 vitamini, folat 

ve 25-OH vitamin D3 düzeyleri yer almalıdır.(1) Tiroid fonksiyon testleri, beslenmesi 

bozuk hastalarda eklenebilir. Demir eksikliği anemisi İBH’da en sık görülen sistemik 

komplikasyondur ve aktif hastalıkta ferritin <100 µg/L, remisyondaki hastada 

ferritin <30 µg/L demir eksikliğini düșündürmelidir.(8) ECCO İBH’da demir eksikliği 

rehberinde aktif inflamasyon varlığında ferritin değerlerinin akut faz yanıtına bağlı 

olarak yanıltıcı yüksek seyredebileceği vurgulanmaktadır; bu durumda transferrin 

satürasyonu (<%20) demir eksikliğinin saptanmasında daha güvenilirdir.(9)

Hastanın viral hepatit serolojisi (Anti-HBc IgG, HBsAg, Anti-HBs, Anti-HCV) istenme-

lidir. Azathioprine verilecek hastalarda EBV IgG tetkiki tedavi öncesi istenmiș olmalı-

dır. Azathioprine altında akut EBV enfeksiyonu geçirmek özellikle genç erkeklerde 

lenfoma riskini artırmaktadır.(8) 

Azathioprine metabolizmasında etkili olan tiyopürin metiltransferaz (TPMT) enzim 

aktivitesinin değerlendirilmesi lökopeni gelișme riski olan hastaların önceden 

belirlenmesini sağlayarak bu kișilerde azathioprine kullanılmaması yönünde karar 

verilmesini sağlayabilir. Azathioprine altında düșük de olsa lenfoma ve non-mela-

nom cilt kanseri gelișme riski mevcuttur. Bu nedenle azathioprine kullanan bireyler-

de yıllık dermatoloji muayenesi önerilebilinir.(8)

Tiyopürin bașlanan hastalarda ilk 4 hafta haftalık, sonrasında 2-3 ayda bir tam kan 

sayımı ve karaciğer enzimlerinin takibi yapılmalıdır.(8) NUDT15 polimorfizmi de 

tiyopürin ilișkili miyelosupresyonun bir bașka önemli göstergesi olup özellikle Asya 

kökenli hastalarda taranması önerilmektedir.(1,8)

Ülkemizde İBH hastalarına biyolojik tedavi öncesi rutin olarak tüberküloz (TBC) 

taraması yapılmaktadır. Bu hastalara tanı sırasında PA akciğer grafisi çekilmesi ve 

IGRA testi yapılması birçok İBH polikliniğinde rutindir. Hastalar geçmiște tüberküloz 

tanısı/tedavisi, aile fertlerinde ve yakın çevrede tüberküloz tanısı ve tedavisi açısın-

dan sorgulanmalıdır. IGRA testine ulașmada sorun olduğunda tüberkülin deri testi 

(PPD) kullanılabilir. PPD testi sonucuna göre INH proflaksisi verilmesi IGRA testleri-

ne göre %30 daha fazla hastaya tedavi bașlanmasına neden olabilir.(10)

Ülkemizde anti-TNF kullanmakta olan İBH grubunda %50 gibi yüksek bir latent TB 

ve %1.7 aktif TB saptandığı bildirilmiștir. INH proflaksisinin latent tüberküloza karșı 

yapıldığı ve geçmiște INH almıș olsa bile hastanın yeni TB enfeksiyonuna açık 

olduğu her zaman hatırlanmalıdır.(11)

İdeal olarak biyolojik tedavi bașlanmadan önce IGRA pozitif veya PA akciğer grafisin-

de geçirilmiș TB sekel bulgusu olan hastalarda 9 ay süreyle INH proflaksisi bașlan-

malı; biyolojik tedavi en erken 1 ay sonra eklenmelidir. JAK inhibitörleri bașlanmadan 

önce de aynı tarama prensipleri geçerlidir. Yüksek riskli temas öyküsü veya endemik 

bölgeye seyahat varlığında tarama testleri tedavi sürecinde tekrarlanmalıdır.

ECCO rehberinde viral hepatit serolojisi (HAV, HBV, HCV) dıșında diğer viral serolojik 

testlerin (HIV, HPV, CMV, EBV, varicella zoster, kızamık, kabakulak, rubella) yapılması 

da önerilir.(12)

Așılama Durumunun Değerlendirilmesi
İBH tanısı konulan ve özellikle immünsupresif tedavi bașlanması planlanan her 

hastada așılama durumu sistematik olarak gözden geçirilmelidir. Mümkünse canlı 

așılar immünsupresif tedavi bașlanmadan en az 4 hafta önce uygulanmalıdır.(12)

Pratik yaklașımda tanı sırasında istenmesi önerilen serolojik testler șunlardır:

• Hepatit B: HBsAg, Anti-HBs, Anti-HBc IgG (Anti-HBs <10 IU/L olan hastalar 

așılanmalı, hedef ≥100 IU/L)

• Hepatit A: Anti-HAV IgG

• Varicella-zoster: VZV IgG (negatif ise canlı așı immünsupresif tedavi öncesi 

yapılmalı)

• Kızamık-kabakulak-kızamıkçık: MMR IgG (negatif olgularda canlı așı tedavi 

öncesi yapılmalı)

Cansız (inaktif) așılar (mevsimsel grip, pnömokok [PCV13/15 ve PPSV23], Tdap, 

HPV, rekombinan zoster) immünsupresif tedavi altındaki hastalara güvenle uygula-

nabilir; ancak așı yanıtı azalmıș olabilir. Anti-TNF ve azathioprine kombinasyon 

tedavisi alan hastalarda influenza așısına yanıt belirgin biçimde düșüktür.(12) HPV 

așısı 9-26 yaș arası tüm bireylerde önerilmekte olup 27-45 yaș aralığında bireysel 

risk değerlendirmesi ile uygulanabilir; bu özellikle servikal patolojiye yatkınlığı 

artmıș İBH’lı kadın hastalarda önem kazanmaktadır.

Rekombinan herpes zoster așısı (Shingrix), 50 yaș üstü ve immünsupresif tedavi 

alan İBH hastalarında zoster reaktivasyonu riskinin artması nedeniyle önerilmekte-

dir; JAK inhibitörü (tofasitinib, upadasitinib) bașlanacak hastalarda yaș gözetilmek-

sizin așılama düșünülmelidir.

İmmünsupresif tedavi alan kadın hastalarda servikal kanser tarama programlarına 

uyum sağlanmalı; immünomodülatör veya biyolojik tedavi alanlarda yıllık servikal 

sitoloji ve HPV testi önerilebilir. Tiyopürin kullananlarda non-melanom cilt kanseri 

ve anti-TNF + tiyopürin kombinasyonu alanlarda melanom riski artıșı bildirildiğin-

den, hastalara güneșten korunma önerileri verilmeli ve yıllık dermatolojik muayene 

önerilmelidir.

Bașlangıç Fekal Kalprotektin Düzeyi
Fekal kalprotektin (FK) endoskopik aktivite ile korelasyon gösteren bir inflamasyon 

belirtecidir. FK testi olarak kantitatif ELISA testleri tercih edilmelidir. FK takipte 

kullanılacaksa seri ölçüm yapılarak takibi önerilir.(1)

Tedavi öncesi bazal FK düzeyinin kayıt altına alınması; hem tedavi yanıtının izlemin-

de referans olarak kullanılması, hem de yanıt değerlendirmesinde göreceli düșüșün 

yorumlanması açısından önemlidir. 

AGA rehberi, semptomatik Crohn hastalarında FK >150 µg/g ve/veya CRP >5 

mg/L değerlerinin endoskopik aktivasyonu öngörmede yararlı olduğunu vurgula-

maktadır.(13) FK’nin laboratuvarlar arası ve hatta aynı laboratuvar içinde gün-içi 

varyasyonu olabileceğinden, takip ölçümlerinin mümkünse aynı laboratuvarda ve 

aynı yöntemle yapılması büyük önem tașır.

Bazal İntestinal Ultrason Değerlendirmesi
Tanı anında uygulanan İUS değerlendirmesinde așağıdaki temel parametrelerin 

kayıt altına alınması, hem tutulum alanının belgelenmesi hem de tedavi yanıtının 

izleminde referans olușturması açısından önerilir:

• Bağırsak Duvar Kalınlığı (BWT): Tüm kolon segmentlerinde ve ince bağırsakta 

> 3 mm patolojik kabul edilir. 

• Renkli Doppler Sinyali (CDS): Limberg skorlamasına göre normalde doppler 

signali alınmaz, pozitif bulunması bağırsak duvarındaki inflamasyonun yarattığı 

hiperemiye ișaret eder.

• Bağırsak duvar katmanlamasının incelenmesi ile muskularis propria, submukoza 

ve mukoza katlarının ayırt edilebilirliği değerlendirilir. Bu tabakalar ayırt edilemi-

yorsa stratifikasyon kaybının mevcut olduğu söylenir. 

• İnflamatuvar mezenterik yağ (i-fat) varlığı bağırsak çevresindeki mezenterdeki 

inflamasyona ișaret eder.

• Mezenterik lenfadenopati

• Komplikasyonların Değerlendirilmesi: stenoz (lümen darlığı, prestenotik 

dilatasyon), fistül, abse, flegmon 

ECCO-ESGAR-ESP-IBUS 2025 rehberi, İBH tanısının yeni konulduğu olgularda bazal 

İUS değerlendirmesinin standardize edilmiș parametrelerle (özellikle BWT ve CDS) 

yapılmasını ve raporlanmasını önermektedir. Bu standardizasyon, takipteki gözlemci 

varyasyonlarını azaltmak ve değerlendirmenin güvenirliğini artırmak için elzemdir.(1)

TEDAVİ ALTINDAKİ İBH HASTASINDA DEĞERLENDİRME

A. Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
Günümüzde İBH yönetiminde “treat-to-target” (hedefe yönelik tedavi) yaklașımı 

standart kabul edilmektedir. STRIDE-II uzlașı belgesinde kısa dönem hedefler olarak 

klinik yanıt ve klinik remisyon ile biyobelirteç (CRP, FK) normalizasyonu; uzun dönem 

hedefler olarak ise endoskopik iyileșme, normal yașam kalitesi, normal büyüme 

(çocuklarda) ve sakatlıktan korunma tanımlanmıștır. Histolojik iyileșme ve transmu-

ral iyileșme ise gelișmekte olan ek hedefler olarak konumlanmaktadır.(14)

CALM çalıșması, CH’de FK ve CRP düzeylerine dayalı sıkı kontrol (“tight control”) 

algoritmasının semptom-temelli klinik yönetime kıyasla 48. haftada anlamlı biçimde 

daha yüksek mukozal iyileșme oranları sağladığını göstermiștir (mukozal iyileșme: 

%46 vs. %30; p=0,010); bu çalıșma günümüz “treat-to-target” yaklașımının 

temelini olușturmuștur.(15)

Ülseratif Kolitte Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
ÜK için önerilen yanıt değerlendirmesi ≤12 hafta içinde yapılabilir. Klinik yanıt 

dıșkıda kan ve dıșkılama sayısı gibi semptomlarla değerlendirilebilir. Biyokimyasal 

yanıt için FK ve CRP gibi belirteçler kullanılır. Endoskopik ve ultrasonografik yanıt 

iyileșmeyi objektif olarak doğrulayabilir.(1)

Ülseratif kolit hastasında rektal kanamanın olmaması ve dıșkılama sayısının 

azalması basit ama önemli takip parametreleridir. Partial Mayo Skoru veya Patient 

Reported Outcome-2 (PRO-2; rektal kanama + dıșkılama sayısı) klinik yanıt değer-

lendirmesinde pratik araçlardır. CRP gibi akut faz testleri atak sırasında yüksekse 

tedavi ile düșmesi önemlidir. Aynı durum FK için de geçerlidir.

FK güvenilir ve aynı laboratuarda, aynı yöntemle çalıșıldığında yol gösterici olabilir: 

FK <50 µg/g ise klinik remisyona giren hastaların yaklașık %50’sinde endoskopi 

gereksiz olabilir; bu durumda yanlıș negatif oranı <%5’tir. FK >250 µg/g ve semp-

tomatik hastalarda yine endoskopi gereksiz olabilir; bu durumda da yanlıș pozitif 

oranı <%5’tir.(16) Ancak günlük pratikte arada kalan sonuçlar oldukça fazladır.

Ara değerler (50-250 µg/g) için ek bir objektif değerlendirme yöntemine - özellikle 

İUS - bașvurulması önerilir. Bu sayede gereksiz endoskopi yükü azaltılırken hastalık 

kontrolü hakkında güvenilir bilgi elde edilebilir.

Klinik remisyonda olan bir hastada mukozal remisyon kontrolü yapılması planlana-

caksa burada bir sınır olarak 3 ay seçilebilir. Kolonoskopi için randevu sırası 

beklemek ve hazırlık yapmak çoğu zaman hastaya zor gelmektedir. İUS incelemesi 

endoskopik remisyonu öngörmede kullanılabilecek, etkinliği kanıtlanmıș bir 

yöntemdir.(17-19)

ÜK hastasında İUS’ta endoskopik remisyon öngörüsü için pratik kriterler:

• Bağırsak duvar kalınlığı ≤3 mm (Mayo Endoscopic Score ≤1 ile uyumlu)

• Renkli Doppler sinyali Limberg 0-1

• Bağırsak duvar tabakalanmasının korunmuș olması

• Haustrayon yapısının görülebilir olması

De Voogd ve ark.’nın çalıșmasında, BWT <3 mm değeri endoskopik remisyon 

(Mayo 0-1) için %85 sensitivite ve %92 spesifite ile öngörü sağlamıștır.(18) 

TRUST&UC çalıșması ise tedavi bașlangıcının 2. haftasında saptanan İUS yanıtının 

(BWT azalması) sonraki klinik ve endoskopik yanıtı erkenden öngörebildiğini göster-

miștir; bu erken belirteç özelliği İUS’u tedavi yanıt-yetersizliği değerlendirmesinde 

özellikle değerli kılmaktadır.(17)

Crohn Hastalığında Tedavi Yanıtının Değerlendirilmesi
Crohn hastalığında tedavi yanıtı 3 ay içinde laboratuvar ve kesitsel görüntüleme 

ile incelenebilir. Eğer yanıt alındığı düșünülüyorsa endoskopik kontrol daha ileri 

zamanlarda gerçekleștirilebilir. İUS, duvar iyileșmesinin gösterilmesinde yardımcı 

olabilir.(1,17,20) Duvar kalınlığının normal sınırın altına inmesi ve doppler aktivitesinin 

olmaması “transmural iyileșme” olarak adlandırılır.(21)

Transmural iyileșmenin yalnızca endoskopik mukozal iyileșmeye kıyasla daha 

düșük relaps, hastane yatıșı ve cerrahi gereksinimi ile ilișkili olduğu birden fazla 

çalıșmada gösterilmiștir; bu nedenle CH’de yeni nesil tedavi hedefi olarak öne 

çıkmaktadır.

STRIDE-II rehberinde tedaviye yanıt değerlendirme zaman dilimleri ilaca göre 

farklılık gösterir: kortikosteroid, eksklüzif enteral beslenme, anti-TNF, JAK inhibitörü 

ve IL-12/23 inhibitörleri 2-3 ay içinde, vedolizumab ve metotreksat ise 3-6 ay 

içinde değerlendirilebilir.(22)

CH’de tedavi izleminde önerilebilecek pratik bir algoritma:(21)

• Tedavi bașlangıcı sonrası 2-4. haftada İUS ile erken yanıt değerlendirmesi

• 3. ayda klinik değerlendirme + FK + CRP + İUS

• 6-12. ayda endoskopik değerlendirme (yanıt yoksa daha erken)

B. Tedavi Altında Gelișen Aktivasyonun Değerlendirilmesi
Tedavi altında klinik olarak aktif olan ÜK hastasının daha önce tedavi yanıtı değer-

lendirilmesi yapılmadıysa (FK ve/veya İUS), atak sırasındaki durumun kronik süreç 

mi yoksa akut hecme mi olduğu kesin olarak söylenemez. Yine de dıșkı testleri, 

akut faz yanıtı, FK ve İUS incelemesi yol gösterici olabilir. Enfeksiyonların da benzer 

bir tablo yaratabileceği hatırlanmalıdır. İUS’ta duvar kalınlık artıșı ve doppler 

aktivitesi pozitifliği endoskopik aktivite olacağını öngörebilir (sensitivite %85, 

spesifisite %94, AUC 0.90).(23)

 

Yatan hastalarda ve yoğun immünsupresyon alan hastalarda CMV enfeksiyonunu 

unutmamak ve buna yönelik tetkikleri istemek gereklidir.

İBH atağında özellikle ileri yașlı, son 3 ay içinde antibiyotik kullanan veya hastane 

yatıșı olan hastalarda C. difficile toksin/PCR testi rutin yapılmalıdır. Steroid refrakter 

ÜK olgularında ise sigmoidoskopi sırasında alınan biyopsilerden CMV immünohisto-

kimyasal incelemesi ve dokuda CMV PCR önerilmektedir; sadece serum CMV IgM 

pozitifliği veya kantitatif PCR doku invazyonunu yansıtmayabilir.

Orta ila șiddetli semptomlar gösteren Crohn hastalarında, yüksek fekal kalprotektin 

(>150 mg/g) veya serum CRP (>5 mg/L) değerleri aktif endoskopik inflamasyonu 

ișaret eder.(13)

Sekonder Yanıt Kaybı Değerlendirmesi
Biyolojik tedavi altında sekonder yanıt kaybı gelișen hastalarda, klinik aktivasyon 

teyit edildikten ve enfeksiyöz nedenler dıșlandıktan sonra terapötik ilaç düzey takibi 

(TDM) ve anti-ilaç antikor (ADA) ölçümü yapılması önerilmektedir. AGA TDM rehbe-

rinde anti-TNF tedavi altındaki aktif hastalıkta reaktif TDM önerilmekte; hedef ilaç 

düzeyleri infliksimab için ≥5 µg/mL, adalimumab için ≥7.5 µg/mL ve sertolizumab 

pegol için ≥20 µg/mL olarak belirtilmektedir.(24)

Pratik yaklașımda yanıt kaybı senaryolarında dört olası klinik tablo söz konusudur:

1. Yetersiz ilaç düzeyi + ADA negatif A Doz artıșı veya doz aralığını kısaltma

2. Yetersiz ilaç düzeyi + Düșük titrede ADA pozitif A İmmünomodülatör eklemek 

veya doz optimizasyonu

3. Yetersiz ilaç düzeyi + Yüksek titrede ADA pozitif A Aynı sınıfta bașka ilaca veya 

farklı sınıfa geçiș

4. Yeterli ilaç düzeyi + Aktivasyon: Farkodinamik (mekanistik) yetmezlik A Farklı 

etki mekanizmalı ajana geçiș

Proaktif TDM’nin (asemptomatik hastada rutin ilaç düzey ölçümü) klinik sonlanım 

üzerindeki avantajı reaktif TDM’ye kıyasla daha az kanıtla desteklenmektedir; ancak 

indüksiyon sonrası özellikle infliksimab için “post-induction” düzey ölçümü 

prognostik bilgi sağlayabilmektedir.

Postoperatif Crohn Hastalığında Takip
İleoçekal rezeksiyon geçirmiș Crohn hastalarında postoperatif endoskopik 

rekürrens ilk 12 ayda %65-90, 3 yılda %80-100’e ulașabilmektedir. Altın standart 

Rutgeerts skorlamasına göre ileokolonoskopi 6-12. ayda yapılması önerilse de 

invazivlik nedeniyle hasta uyumu sınırlıdır.(25)

Postoperatif takipte İUS giderek artan bir öneme sahiptir. BWT >3 mm, mezenterik 

lenfadenopati varlığı ve i-fat hipertrofisi postop nüksün bağımsız öngörücüleridir. 

BWT ≥5.5 mm, ciddi endoskopik nüks (Rutgeerts ≥i3) için %84 sensitivite ve %98 

spesifite sağlamaktadır.(26) FK ile İUS kombinasyonu nüksü öngörmede yüksek 

pozitif öngörü değeri (PPV) sağlar ve rutin endoskopi gereksinimini azaltabilir.(27)

Pratik bir postoperatif izlem șeması: 

• 3. ayda FK + CRP + İUS

• 6-12. ayda ileokolonoskopi (Rutgeerts skorlaması) + İUS; 

• Sonrasında risk profiline göre 6-12 ayda bir İUS ve yıllık FK takibi. 

Yüksek riskli hastalarda (genç yaș, sigara kullanımı, fistülle komplike hasta, perianal 

hastalık, önceden rezeksiyon öyküsü) 8-12. haftada profilaktik anti-TNF bașlanması 

önerilmektedir.(28)

Remisyondaki Hastada Relaps Öngörüsü
Klinik remisyondaki İBH hastalarında relaps öngörüsü için hem FK hem de İUS 

değerli bilgiler sağlar. Maeda ve ark.’nın Milan Ultrasound Criteria (MUC) çalıșma-

sında, remisyondaki ÜK hastalarında MUC skoru >6.2 olması 12 ay içinde relapsı 

%85 sensitivite ve %94 spesifite ile öngörmüștür.(23) Benzer biçimde, remisyondaki 

hastalarda ardıșık iki ölçümde FK >250 µg/g olmasının yaklașan klinik relapsı 2-3 

ay öncesinden öngörebildiği gösterilmiștir.

Remisyondaki hastalarda izlem önerileri: 

• ÜK ve CH’de ilk yıl 3 ayda bir, sonrasında 6 ayda bir FK ölçümü

• Semptom değișikliği veya FK artıșı durumunda İUS ile değerlendirme

• FK kalıcı yüksek seyrediyorsa endoskopik değerlendirme. 

• Bu yaklașım gereksiz endoskopi yükünü azaltırken proaktif tedavi ayarlamasına 

olanak tanır.

• Biyolojik tedavi ve JAK inhibitörü öncesi PA akciğer grafisi ile IGRA 
(veya PPD) ile tüberküloz taraması zorunludur; pozitif olgularda 9 ay 
INH proflaksisi bașlanmalı, biyolojik tedavi en erken 1 ay sonra eklen-
melidir.

• Așılama durumu sistematik gözden geçirilmeli; canlı așılar (VZV, 
MMR) immünsupresif tedaviden en az 4 hafta önce uygulanmalıdır.

• Cansız așılar (grip, pnömokok, Tdap, HPV, rekombinan zoster) tedavi 
altında güvenle uygulanabilir; rekombinan zoster așısı 50 yaș üstünde 
ve JAK inhibitörü bașlanacak hastalarda yaș gözetilmeksizin önerilir.

• Tedavi öncesi bazal FK düzeyi ve bazal İUS parametreleri (BWT, Dopp-
ler-Limberg, stratifikasyon, i-fat, lenfadenopati, komplikasyonlar) 
kayıt altına alınmalıdır.

• Ülseratif kolitte tedavi yanıtı 12 hafta içinde; FK <50 µg/g remisyon, 
>250 µg/g + semptom aktivasyon lehinedir, ara değerlerde İUS yol 
göstericidir.

• Crohn hastalığında yanıt 3 ay içinde laboratuvar ve görüntülemeyle 
değerlendirilir; transmural iyileșme (BWT <3 mm, Limberg 0-1, 
normal tabakalanma) yeni nesil hedef olarak öne çıkmaktadır.

• Steroid refrakter ülseratif kolitte doku CMV immünohistokimya ve 
PCR ile değerlendirilmelidir.

• Anti-TNF altında sekonder yanıt kaybında terapötik ilaç düzeyi ve 
anti-ilaç antikoru ölçümüne göre dört senaryolu algoritma uygulanır; 
hedef düzeyler infliksimab için ≥5, adalimumab için ≥7,5 ve sertolizu-
mab pegol için ≥20 µg/mL’dir.

• Postoperatif Crohn takibinde 6-12. ayda Rutgeerts skorlaması ile 
ileokolonoskopi yapılmalı; İUS’ta BWT ≥5,5 mm ciddi nüksü yüksek 
doğrulukla öngörür.

• Remisyondaki hastalarda ardıșık iki ölçümde FK >250 µg/g klinik 
relapsı 2-3 ay öncesinden öngörebilir; izlemde ilk yıl 3 ayda bir, sonra-
sında 6 ayda bir FK ölçümü ve gerektiğinde İUS önerilir.

Özet

• İBH tanısında altın standart ileokolonoskopi ve biyopsidir; tamamlayı-
cı olarak İUS ve/veya MRE önerilir.

• MRE ince bağırsak değerlendirmesinde ilk tercihtir.

• Crohn hastalığında tanı anında üst GİS endoskopisi; izole perianal 
hastalıkta ileokolonoskopi ile birlikte ince bağırsağa yönelik radyolo-
jik inceleme yapılmalıdır.

• Karaciğer testlerinde anormallik primer sklerozan kolanjit açısından 
MR kolanjiografi ile değerlendirilmelidir.

• Tanıda tam kan, CRP, sedimantasyon, KCFT/BFT, albumin, ferritin, 
transferrin satürasyonu, B12, folat ve 25-OH vitamin D3 düzeyleri 
istenmelidir.

• Aktif inflamasyonda ferritin yanıltıcı olabileceğinden transferrin 
satürasyonu (<%20) demir eksikliğinde daha güvenilirdir.

• Azathioprine bașlanmadan önce EBV IgG bakılmalıdır. Bașlangıçtan 
sonra hastalar ilk 4 hafta haftalık, sonrasında 2-3 ayda bir hemogram 
ve karaciğer enzimleri ile takip edilmelidir.



İBH’DA TEDAVİ ÖNCESİ VE
TEDAVİ SÜRECİNDE DEĞERLENDİRME

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026 89

• Biyolojik tedavi ve JAK inhibitörü öncesi PA akciğer grafisi ile IGRA 
(veya PPD) ile tüberküloz taraması zorunludur; pozitif olgularda 9 ay 
INH proflaksisi bașlanmalı, biyolojik tedavi en erken 1 ay sonra eklen-
melidir.

• Așılama durumu sistematik gözden geçirilmeli; canlı așılar (VZV, 
MMR) immünsupresif tedaviden en az 4 hafta önce uygulanmalıdır.

• Cansız așılar (grip, pnömokok, Tdap, HPV, rekombinan zoster) tedavi 
altında güvenle uygulanabilir; rekombinan zoster așısı 50 yaș üstünde 
ve JAK inhibitörü bașlanacak hastalarda yaș gözetilmeksizin önerilir.

• Tedavi öncesi bazal FK düzeyi ve bazal İUS parametreleri (BWT, Dopp-
ler-Limberg, stratifikasyon, i-fat, lenfadenopati, komplikasyonlar) 
kayıt altına alınmalıdır.

• Ülseratif kolitte tedavi yanıtı 12 hafta içinde; FK <50 µg/g remisyon, 
>250 µg/g + semptom aktivasyon lehinedir, ara değerlerde İUS yol 
göstericidir.

• Crohn hastalığında yanıt 3 ay içinde laboratuvar ve görüntülemeyle 
değerlendirilir; transmural iyileșme (BWT <3 mm, Limberg 0-1, 
normal tabakalanma) yeni nesil hedef olarak öne çıkmaktadır.

• Steroid refrakter ülseratif kolitte doku CMV immünohistokimya ve 
PCR ile değerlendirilmelidir.

• Anti-TNF altında sekonder yanıt kaybında terapötik ilaç düzeyi ve 
anti-ilaç antikoru ölçümüne göre dört senaryolu algoritma uygulanır; 
hedef düzeyler infliksimab için ≥5, adalimumab için ≥7,5 ve sertolizu-
mab pegol için ≥20 µg/mL’dir.

• Postoperatif Crohn takibinde 6-12. ayda Rutgeerts skorlaması ile 
ileokolonoskopi yapılmalı; İUS’ta BWT ≥5,5 mm ciddi nüksü yüksek 
doğrulukla öngörür.

• Remisyondaki hastalarda ardıșık iki ölçümde FK >250 µg/g klinik 
relapsı 2-3 ay öncesinden öngörebilir; izlemde ilk yıl 3 ayda bir, sonra-
sında 6 ayda bir FK ölçümü ve gerektiğinde İUS önerilir.

Özet

• İBH tanısında altın standart ileokolonoskopi ve biyopsidir; tamamlayı-
cı olarak İUS ve/veya MRE önerilir.

• MRE ince bağırsak değerlendirmesinde ilk tercihtir.

• Crohn hastalığında tanı anında üst GİS endoskopisi; izole perianal 
hastalıkta ileokolonoskopi ile birlikte ince bağırsağa yönelik radyolo-
jik inceleme yapılmalıdır.

• Karaciğer testlerinde anormallik primer sklerozan kolanjit açısından 
MR kolanjiografi ile değerlendirilmelidir.

• Tanıda tam kan, CRP, sedimantasyon, KCFT/BFT, albumin, ferritin, 
transferrin satürasyonu, B12, folat ve 25-OH vitamin D3 düzeyleri 
istenmelidir.

• Aktif inflamasyonda ferritin yanıltıcı olabileceğinden transferrin 
satürasyonu (<%20) demir eksikliğinde daha güvenilirdir.

• Azathioprine bașlanmadan önce EBV IgG bakılmalıdır. Bașlangıçtan 
sonra hastalar ilk 4 hafta haftalık, sonrasında 2-3 ayda bir hemogram 
ve karaciğer enzimleri ile takip edilmelidir.
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İpek Bilge Aslan, Nalan Gülșen Ünal
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GİRİȘ

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarının (İBH) tedavisi, 20. yüzyılın bașlarında uygula-

nan yatak istirahati, diyet gibi konservatif tedavilerden, hastalığın patofizyolojisinin 

anlașılmasına paralel olarak daha hedefe yönelik ve kișiselleștirilmiș yaklașımlara 

doğru ilerlemektedir. İBH tedavisinde önemli dönüm noktaları arasında sülfasalazi-

nin İBH’da kullanımı (1940’lar), kortikosteroidlerin piyasaya sürülmesi (1950’ler), 

immünosüpresanların bulunması (1960’lar-80’ler) ve 1990’larda biyolojik ilaçlar-

dan ilk anti-TNF olan infliksimabın keșfi sayılabilir.(1) İBH tedavisindeki tüm gelișme-

lere rağmen hem Crohn hastalığı (CH) hem de ülseratif kolitte (ÜK) konvansiyonel 

tedavi, remisyonun indüksiyonu ve idame tedavisinde hala yerini korumaktadır.

KONVANSİYONEL TEDAVİ

İBH’da konvansiyonel tedavinin temelini 5-aminosalisilatlar (5-ASA, mesalazin, mesala-

min), kortikosteroidler (KS) ve immünmodülatör (İM) tedaviler olușturmaktadır.

5-AMİNOSALİSİLATLAR
Özellikle ÜK tedavisinde kullanılan bu ilaçlar hafif ve orta șiddetteki hastalığın 

yönetilmesinde oldukça etkilidirler. 

5-ASA Etki Mekanizması

5-ASA etki mekanizması tam olarak anlașılamamıș olsa da klinikte en belirleyici 

nokta, bu etkilerin çoğunun sistemik değil temel olarak bağırsak mukozasında lokal 

etki ile gerçekleștiğidir. Bu lokal çok faktörlü anti inflamatuvar etki ve kolorektal 

kanser için potansiyel kemopreventif etki yolakları șunlardır;(2,3)

• Prostaglandin ve Lökotrien Sentezinin İnhibisyonu: Siklooksijenaz ve lipooksijenaz 

yolaklarında inhibisyon ile prostaglandin ve lökotrien sentezini azaltır. Bu durum 

inflamatuvar hücrelerin aktivasyonunu ve vasküler permeabiliteyi düșürür.

• NF-κB Yolunun Baskılanması: NF-κB, inflamatuvar gen ekspresyonunun merkezi 

düzenleyicisidir. Mesalazin, NF-κB yolağında inhibisyonla TNF-α, IL-1β ve IL-6 

gibi sitokinlerin üretimini azaltır.

• Peroksizom Proliferatör Aktive Reseptör Gama (PPAR-γ) Aktivasyonu: 5-ASA, 

bağırsakta seçici bir PPAR γ agonisti gibi davranarak inflamatuar yanıtı baskılar.

• Antioksidan Etki: Serbest oksijen radikallerini temizleyerek oksidatif stresi ve 

epitel hasarını azaltır.(4)

• Anti-Kanser/Kemopreventif Etki: İnflamasyonu baskılayıp mukozal iyileșmeyi 

sağlamasının yanısıra, oksidatif DNA hasarını azaltıp, hücre döngüsünü yavașla-

tarak ve kolorektal karsinogenezde anahtar konumda olan Wnt/β katenin yolunu 

inhibe ederek bu etkiyi gösterdiği düșünülmektedir.(3)

5-ASA Formülasyonları

Ağızdan alınan yalın 5-ASA molekülü ince bağırsakta hızla emilir. Karaciğerde ve 

bağırsak mukozasında N-asetil-5-ASA adı verilen inaktif bir metabolite dönüștürü-

lür, idrar ve dıșkı yoluyla atılır. 

5-ASA etkinliği yalnızca etken maddenin kendisine değil, ilacın proksimal ince 

bağırsakta emilmeden hedef bölgeye (terminal ileum ve kolon) ulașmasına 

bağlıdır. Bu nedenle aktif maddeyi hedeflenen bölgeye tașıyan özel formülasyon-

lar kullanılır.(2) 

• Zaman-Bağımlı Sistemler: Etilselüloz mikrogranüller pH eșiğine daha az bağımlı-

dır; barsak boyunca erken bașlayıp sürekli salınım yapar. Bu, kolona özgü seçici-

liği azaltır ama tüm barsak boyunca yaygın temas sağlar. 

• pH-Bağımlı Sistemler: Eudragit L ve S, gastrik sıvıya dayanıklı ve midede çözün-

meyen akrilik polimerlerdir, ancak temel farkları çözündükleri pH seviyeleri ve 

hedef bölgeleridir.(2,5) Eudragit L, pH 6.0 civarında (ince bağırsak) çözünerek ilacı 

burada serbest bırakırken, Eudragit S daha yüksek olan pH 7.0 civarında (kolon/-

kalın bağırsak) çözünür.(5) 

• Multimatriks (MMX) Sistemler: MMX, kolona ulaștıktan sonra tek noktada 

boșalan bir sistem değil, matriks içinde daha uzamıș yaygın kolonik dağılım 

sağlayan bir tasarımdır. Klinik olarak en önemli avantajı çoğu hasta için günde 

tek doz ve uyum kolaylığıdır.(5) 

• Rektal (Topikal) Formlar: Rektal yolla uygulanan formlardır. Proktitte supozituvar, 

proktosigmoiditte enema veya köpük 5-ASA formları, daha yaygın hastalıkta ise 

oral ve rektal kombinasyonlar kullanılmalıdır.(5)

Tüm 5-ASA formülasyonları ve özellikleri Tablo 1’de özetlenmiștir.

5-ASA’ya yanıt alınamadığında ilk adım tedaviyi rektal formlarla kombine etmek 

veya dozu optimize etmektir.(5)

Yan Etki ve İzlem
5-ASA tedavisi öncesi tam kan sayımı ve serum üre, kreatinin, glomerüler filtrasyon 

hızı, elektrolitler, karaciğer fonksiyon testlerini içeren biyokimyasal testlerle değer-

lendirme yapılmalıdır.(4,5) Stabil hastada takip sıklığı 3. ayda ve sonrasında yıllık 

kontrol șeklinde olabilir ancak böbrek hastalığı, ileri yaș, eșzamanlı nefrotoksik ilaç 

kullanımı veya önceki renal risk faktörleri varsa daha sık izlem gerekir. 5-ASA’lar 

genellikle iyi tolere edilen güvenli ajanlardır ve yan etki nedeniyle tedaviyi bırakma 

oranları plasebo ile benzerdir.(4,8,9) Hastalarda görülen bazı yan etkiler șunlardır;

• Yaygın yan etkiler arasında; ateș, baș ağrısı, deri döküntüsü, kusma, paradoksal 

ishal, kas ağrısı ve karın ağrısı varken, nadir ve ciddi yan etkiler arasında ise 

pankreatit, interstisyel nefrit, hepatotoksisite, perikardit, plörit ve miyokardit 

sayılabilir.(3,4)

• Yan etkiler genellikle tedavinin ilk 1- 4. haftası içinde ortaya çıkar ve ilaç kesildi-

ğinde hızla düzelir.

KORTİKOSTEROİDLER
KS, İBH’nın akut alevlenmelerinde dramatik bir iyileșme sağlayan güçlü farmakolo-

jik araçlardır. Etkilerini esas olarak hücre içi glukokortikoid reseptörüne bağlanarak 

gösterir. Bir yandan anti-inflamatuar genlerin ekspresyonunu artırarak; diğer 

yandan TNF, IL-1 ve IL-6 gibi pro-inflamatuar sitokinlerin üretimini azaltarak etki 

gösterirler.(11,12)

Birinci nesil sistemik steroidler, șiddetli ve yaygın inflamasyonu olan hastalar için “hayat 

kurtarıcı” bir rol oynamaya devam etmektedir. Öte yandan, 2. Nesil steroidler (özellikle 

budezonid kapsül ve budezonid MMX), yüksek reseptör afinitesi ve düșük sistemik 

maruziyet sayesinde hafif-orta vakalarda güvenli bir alternatif sunmaktadır.(11,13)

Klinik bașarının anahtarı; doğru hastada doğru steroid türünü seçmek, doz 

eșdeğerliğine dikkat ederek geçișleri yönetmek ve hastayı en kısa sürede steroidsiz 

bir idame rejimine geçirmektir. “Steroidsiz remisyon” hedefi, hastanın yașam 

İBH Tedavisinde 5-ASA Kullanımı
İBH tedavisinde 5-ASA, ÜK’da özellikle hafif-orta șiddetli hastalıkta hem remisyonun 

indüksiyonu hem de idame tedavisinde birinci basamakta kritik bir öneme sahipken, 

CH’da 5-ASA etkinliğini gösteren tutarlı bir kanıt bulunmadığı için uzaklașılmıștır.(6,7)

Hafif-orta șiddetli ÜK yönetiminde; remisyonun indüksiyonu için aktif proktitte 1 

gr/gün rektal mesalazin, aktif distal kolitte remisyonun indüksiyonu için ≥ 1 g/gün 

dozda rektal 5-ASA (topikal steroid kullanımına tercih edilmeli) kullanılmalı ve 

remisyon sağlananlarda topikal 5-ASA ile idame edilmelidir.(5,8) Bu uygulama, 

özellikle sistemik ilaç maruziyetini azaltmak isteyen hastalar için avantajlıdır. 

Aktif sol kolitte ise yine rektal 5-ASA (en az 1 gr/gün) önerilir ve rektal steroidlere 

tercih edilir. En etkili yaklașım, rektal ve oral 5-ASA (en az 2 gr/gün) kombine 

edilmesidir.(5,9) En az rektosigmoid yaygınlıkta aktif ÜK hastalarında, sadece oral 

tedavi yerine oral (≥ 2g/gün) ve rektal 5-ASA’nın birlikte kullanılması oral monote-

rapiye kıyasla remisyonu sağlamada daha etkilidir.(9)

Hafif-orta aktif ÜK hastalarında remisyon indüksiyonu için ≥ 2 g/gün dozunda oral 

5-ASA kullanılmalıdır.(9) ASCEND çalıșmasında orta șiddette hastalık aktivitesi olan, 

daha önce KS, ÜK için çoklu ilaç deneyim öyküsü olanlarda pH bağımlı polimer 

kaplı oral 5-ASA formunun yüksek dozda (4,8 g/gün) kullanımı düșük doz (2,4 

g/gün) kullanımına göre daha etkili bulunmuștur.(4,9) Öte yandan MMX formlu 5-ASA 

preparatlarında 4.8 g ve 2.4 g dozları arasında fark gözlemlenmemiștir.(2,4)

Yüksek doz oral 5-ASA ile klinik remisyona giren hastalarda, yüksek dozda en az 

6 ay devam edilmesi remisyonun idamesinde etkili bulunmuștur.(9,10)

Günde tek doz kullanımın, bölünmüș doz rejimleriyle benzer etkinlikte olduğu ve 

hasta uyumunu artırabileceği belirtilmektedir.(3,9) 

5-ASA ile semptomatik düzelme erken dönemde (2. hafta) bașlasa da klinik tam 

yanıt değerlendirilmesi en erken 6-8. haftalarda yapılmalıdır.(9,10) Bir oral 5-ASA 

formülasyonu uygun dozda kullanılmasına rağmen yanıt vermediyse, bașka bir oral 

5-ASA formülasyonuna geçmenin remisyon sağlama olasılığı düșüktür.(2) Standart 

kalitesini artırmak ve uzun vadeli iyatrojenik komplikasyonları önlemek adına 

öncelikli hedeftir.(14) Klinik pratikte İBH tedavisinde iki ana grup KS kullanılmaktadır;

Standart Sistemik Steroidler (1. Nesil): 
Yüksek biyoyararlanıma (%80-100) sahiptir ve tüm vücutta sistemik etki gösterirler. 

Hızla yanıt almanın beklendiği aktif orta-ağır İBH tedavisinde ön planda kullanılmak-

tadır. Klinik pratikte klasikleșmiș indüksiyon dozları prednizolon ve metilprednizolon 

için 40-60 mg/gün, hidrokortizon için 300-400 mg/gün șeklindedir. Bu tedavilerin 

bașlangıç yanıtına göre çoğunlukla 8-12 hafta içinde kademeli azaltılarak kesilmesi 

önerilir.(11-14)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Sistemik steroidler orta-ağır ÜK, akut șiddetli ÜK ve orta-ağır CH’da indüksiyon için 

kullanılır. Ayaktan tedavide klasik yaklașım prednizolon/metilprednizolon 40-60 

mg/gün ile bașlayıp klinik yanıta göre kademeli azaltmaktır. Hastanede yatan akut 

șiddetli ÜK hastasında intravenöz metilprednizolon ya da hidrokortizon standart 

indüksiyon yaklașımıdır. CH’da sistemik steroidler, yaygın ve/veya șiddetli hastalıkta 

kısa süreli köprü tedavisidir.(6,7,15,16) Sistemik yan etki yükü nedeniyle 8-12 haftadan 

uzun süre devam etmesi veya idame tedavide kullanılması uygun değildir. 

Özellikle hastaneye yatıș gerektiren akut șiddetli ÜK kliniğinde intravenöz KS ile 

indüksiyon tedavisi bașlandıktan sonra 3.-5. gün klinik yanıtına göre anti-TNF 

kurtarma tedavisi veya cerrahi tedavi açısından değerlendirilmelidir. Tedavinin 

3.gününde sistemik KS yanıtını değerlendirmek için günlük dıșkılama sayısı ve CRP 

düzeyini içeren Oxford kriterlerini kullanılmalıdır. Günde >8 defa dıșkılama olması 

veya günde 3-8 dıșkılamayla birlikte CRP> 45 mg/L olması durumunda sistemik 

KS tedavisi yanıtsız olarak değerlendirilebilir.(13,14,16)

Yan Etkiler
Kısa dönemde hiperglisemi, hipertansiyon, uykusuzluk, ruh hali değișiklikleri, sıvı 

retansiyonu, akne, dispepsi gibi sorunlar ortaya çıkabilir. Daha uzun kullanımda 

veya tekrarlayan kürlerde osteoporoz, adrenal supresyon, enfeksiyon riski artıșı, 

katarakt, miyopati, aseptik nekroz, metabolik bozulma, psikiyatrik yan etkiler önem 

kazanır. Bu nedenle steroid bağımlılığı yalnızca semptomatik bir sorun değil, doğru-

pH>7 ortamına ulașmasını bekleyerek (terminal ileum düzeyi) erken salınımı 

engeller; böylece etkin madde kolonik mukozada daha homojen dağılır ve distal 

segmentlere kadar ulașması hedeflenir. Bu nedenle hafif ve orta șiddette ÜK’da 

kullanımı daha uygundur.(12,14) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
ÜK’da budezonid MMX’in 9 mg/gün dozda klinik remisyona katkı sağlayabilir. MMX 

özelinde, 8 haftalık randomize çalıșmalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksektir ve genel tolerabilite daha iyi bulunmuștur. Ayrıca 

Budezonid MMX tedavisi 8 hafta sonunda doz azaltma yapılmadan sonlandırılabil-

mektedir.(5,12,13)

 

Hafif-orta ileal ve/veya ileoçekal CH’da kontrollü ileal salınımlı budezonid için tipik 

doz stratejisi 9 mg/gün (tek doz veya 3x3mg/gün) tedavisi 8-12 hafta ve ardından 

2 haftalık doz azaltma veya kesme șeklinde uygulanabilir.(6,7,12,13)

Budezonid MMX, daha çok hafif-orta ÜK’de, özellikle optimize 5-ASA’ya rağmen 

tam yanıt alınamadığında veya sistemik steroidten kaçınma hedefinde kullanı-

lır.(12,13,15) 

Yan Etki Profili
Budezonid ve benzeri düșük biyoyararlanımlı steroidlerde sistemik yan etkiler 

genellikle daha az görülse de tamamen yok değildir. Cushingoid özellikler, adrenal 

baskılanma, glukoz bozukluğu, ruh hali etkileri ve kemik sağlığına etkiler özellikle 

uzamıș kullanımda yine klinik önem tașır. Avantajları, bu etkilerin standart steroidle-

re kıyasla genellikle daha sınırlı olmasıdır; dezavantajları ise yalnızca belirli fenotip-

lerde yeterli etki göstermeleri ve idame ilacı olmamalarıdır.(11,12)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
Budezonid bașarısızlığında ilk soru “doğru fenotipte mi kullandım?” olmalıdır. 

Örneğin ileoçekal CH dıșında yaygın CH varlığında budezonidden güçlü yanıt 

beklemek gerçekçi değildir; bu durumda sistemik KS veya üst tedavi gerekir. 

Budezonid MMX ile yanıt alınmayan ÜK’de de 5-ASA optimizasyonu, rektal tedavi 

eklenmesi, enfeksiyon dıșlanması ve gerektiğinde sistemik KS veya biyolojik ajan 

hastalıkta budezonidin prednizolona göre remisyon sağlamada daha az etkili 

olabileceği akılda tutulmalıdır.(12,13,15)

Budezonid Formülasyonları: “Hangi Formül Nerede, Nasıl Etki Eder?
Budezonid için klinik pratikte kritik fark, ilaç salımının hangi bağırsak segmentinde 

gerçekleștiğidir:

• pH-Bağımlı Kapsüller: Salımı distal ileum ve çıkan kolona sınırlar; bu nedenle 

özellikle ileum/çıkan kolon tutulumlu hafif ve orta șiddetli CH’da endikedir.

• MMX Formülasyon: Tüm kolonda salınım sağlayacak șekilde tasarlanmıștır. 

Budezonid MMX kapsül/tablet çekirdeği lipofilik ve hidrofilik bölgelerden olușur 

ve dıșta gastro-rezistan pH-bağımlı bir kaplama bulunur. Kaplama, tabletin 

gerekliliği değerlendirilmelidir. Uzamıș budezonid kullanımı, sistemik KS kadar 

belirgin olmasa da steroid bağımlılığı sorununun bir çeșidi olarak görülmelidir.(14,15)

Steroid Koruyucu Strateji
İBH’da “steroid bağımlılığı veya așırı steroid maruziyeti” klinik pratikte sıkça 

karșımıza çıkan bir problemdir. Bu durum hem hastalık kontrolü hem de yan etkiler 

nedeniyle “steroid koruyucu” stratejileri gündeme getirir.(11-13)

Literatürde konvansiyonel tedavilerle ilgili güncellemelerde; bașlangıçta yanıt alıp 

kesme/azaltma sonrası relaps yașayan steroid-bağımlı veya steroid-refrakter 

hastalarda, uzun süreli uygunsuz steroid maruziyetini azaltmak için İM veya biyolo-

jik ajanların düșünülmesi gerektiği açıkça belirtilmiștir. KS ile indüksiyon tedavisi 

bașlanan hastalarda; azatiyoprin gibi ilaçlarla eș zamanlı kullanımın, ilerleyen 

dönemde steroid ihtiyacını azaltmaya ve idameyi bașka ajanlarla sürdürmeye 

yardımcı olabilir.(11,12)

İMMÜNMODÜLATÖRLER
İM ajanlar, 5-ASA yanıtsız/intoleran, KS’e bağımlı/yanıtsız/intoleran vakalarda ve 

anti-TNF ajanlarla kombinasyonda immünojenisiteyi azaltmak amacıyla kullanılır. 

Konvansiyonel tedavideki ana rolleri hızlı indüksiyon değil steroidsiz idamenin 

sağlanmasıdır. Azatiyoprin (AZA) ve 6-merkaptopürin (6-MP) hem ÜK hem CH 

tedavisinde idame tedavisinde yer alırken, metotreksat (MTX) CH için indüksiyon 

ve idamede kullanılabilir. Siklosporin ise akut șiddetli ÜK kurtarma tedavisinde 

etkilidir.(6,7,15,17) 

Tiyopürinler: Azatiyoprin ve 6-Merkaptopürin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
AZA ve 6-MP, İBH tedavisinde kullanılan bașlıca tiyopürin formülasyonlarıdır. AZA, 

oral yoldan uygulanan ve vücutta enzimatik olarak 6-MP’ye dönüșen bir ön ilaçtır 

(prodrug). 6-MP’nin metabolize olması sonucunda olușan 6-tiyoguanin nükleotidler 

(6-TGN), temel aktif metabolitler olup antiproliferatif, anti-inflamatuvar ve immün-

modülatör etkilerden sorumludur. Tiopürin metabolizmasında önemli rol oynayan 

TPMT (tiopürin metiltransferaz) enzimi, 6-MP’nin metillenmiș metaboliti olan 

6-metilmerkaptopürin’e (6-MMP) dönüșümünde görev alır. Düșük TPMT aktivite-

sinde artmıș 6-TGN birikimi miyelotoksisite ve kemik iliği baskılanması riskini 

artırırken, yüksek 6-MMP düzeyleri (>5700 pmol/8×108 RBC) özellikle hepatotok-

sisite ile ilișkilidir.(18,19)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Tiopürinlerin klinik etkinliğinin tam ortaya çıkması genellikle 3-6 ay sürdüğünden, 

bu ajanlar hızlı indüksiyon tedavisinde değil, ÜK ve CH’da idame tedavisinde 

kullanılmaktadır. AZA klasik dozu 1.5-2,5 mg/kg/gün ve 6-MP dozu ise 1-1,5 

mg/kg/gün șeklinde kullanılmalıdır. Etkisinin geç bașlaması nedeniyle akut alevlen-

mede çoğu zaman steroid köprüsü gerekir.(6,7,13,18)

Güncel kılavuzlarda AZA tedavisi öncesinde TPMT genotip/fenotip bakılması güçlü 

bir șekilde önerilmektedir. Özellikle Asya popülasyonlarında yaygın olan NUDT15 

varyantlarının da analiz edilmesi risk yönetiminde önemlidir. TPMT ve NUDT15 

heterozigotlarda “normal dozun %30-80’i” ile bașlama veya “düșük doz ile tedaviye 

bașla ve titre et” önerileri yer almaktadır. Bu testlerin yapılamadığı durumda erken 

dönemde yakın biyokimya-hemogram kontrolü pratikte güvenlik için “zorunlu” 

bileșenlerdir.(5-7,13,17,18)

Klinik uygulamada tedavinin “ne kadar süre?” devam edeceği sorusu için sabit bir 

üst sınırdan çok yarar-risk dengesine göre uzun dönem devam șeklindedir. Özellikle 

>65 yașta güvenlik kaygılarının belirgin olması nedeniyle bu yaș grubunda tiyopürin 

kullanımı daha sık sonlandırılmaktadır.(13)

Yan Etki Profili
Tiyopürinlerin iki farklı yan etki profili mevcuttur: 

• İdiyosenkratik Reaksiyonlar (Dozdan Bağımsız): Tiyopürinlerin dozdan bağımsız 

gelișen idiyosenkratik yan etkileri arasında bulantı, yorgunluk, ateș, artralji, grip 

benzeri sendrom ve yaklașık %3-5 oranında görülen akut pankreatit yer alır. 

Tiyopürin ilișkili pankreatit genellikle tedavinin ilk haftalarında ortaya çıkan, 

çoğunlukla hafif seyirli ve ilaç kesildikten sonra klinik olarak geri dönüșümlü bir 

reaksiyondur. Ancak mekanizmanın idiyosenkratik olması ve yeniden ilaç maruzi-

yetinde pankreatit rekürrens riskinin yüksek bulunması nedeniyle AZA veya 

6-MP tedavisi kalıcı olarak sonlandırılmalı, yeniden bașlanmamalıdır.(12,13,17) 

• Doza Bağlı Toksisite: Tiyopürinlere bağlı doza bağımlı toksisiteler arasında lökope-

ni, trombositopeni ve hepatotoksisite en sık görülen yan etkilerdendir. Bu toksisite-

ler çoğunlukla aktif metabolit düzeyleriyle ilișkilidir ve hafif olgularda doz azaltımıy-

la gerileyebilse de, ciddi miyelosüpresyon veya belirgin karaciğer toksisitesi geliști-

ğinde tedavinin kesilmesi gerekebilir. Uzun süreli tiyopürin kullanımında ise fırsatçı 

enfeksiyonlar, non-melanom deri kanseri ve özellikle genç erkek hastalarda EBV 

ilișkili hepatosplenik T hücreli lenfoma gibi lenfoproliferatif hastalık riskinde artıș 

bildirilmektedir. Bu nedenle tiyopürin tedavisi sırasında düzenli hemogram ve 

karaciğer fonksiyon testleriyle yakın laboratuvar izlemi yapılmalı; hastalar uzun 

dönem enfeksiyon ve malignite riskleri açısından da takip edilmelidir.(12,13,18)

Tedavi öncesi temel laboratuvar incelemeleri (hemogram, karaciğer enzimleri, viral 

seroloji gibi) yapılmalıdır. TPMT enzim aktivitesi tiyopürin bașlangıç dozunun 

belirlenmesinde önemli rol oynamaktadır. Düșük TPMT aktivitesinde 6-TGN düzey-

leri artarak ciddi miyelosüpresyon ve kemik iliği toksisitesi riskini yaratmaktadır. 

Popülasyonda TPMT aktivitesi yaklașık olarak %89 oranında normal, %11 oranında 

orta düzeyde ve %0,3 oranında ciddi düșük/eksik aktivite șeklinde bildirilmektedir. 

Çoğu klinik uygulamada yapılamadığı üzere, TPMT aktivitesi değerlendirilemediğin-

de AZA tedavisine düșük dozda (yaklașık 0,5 mg/kg/gün) bașlanarak kademeli doz 

titrasyonu ile hedef idame dozuna (yaklașık 2-2,5 mg/kg/gün) ulașılabilir. Tedavi 

sırasında özellikle erken dönemde yakın laboratuvar monitörizasyonu önerilmekte; 

ilk 4 haftada haftalık, ardından aylık ve stabil dönemde yaklașık 3 ay aralıklarla 

hemogram ve karaciğer fonksiyon testleri ile izlem yapılmaktadır.(13,17,18)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
AZA ile yetersiz yanıt, intolerans veya toksik etki geliștiğinde, doz azaltma, metabolit 

temelli optimizasyon, 6-MP’ye geçiș, allopürinol eșliğinde düșük doz stratejileri veya 

bașka sınıfa geçiș düșünülmelidir. AZA’dan 6-MP’ye geçiște “AZA’nın yarı dozu” ile 

geçișin benzer etkinlik ve tolerabilite sağlayabildiğine dair veriler mevcuttur.(12,13) 

Tiyopürin tedavisi sırasında yetersiz yanıt veya toksisite geliștiğinde MTX, biyolojik 

ajanlar veya diğer ileri hedefe yönelik tedavi seçenekleri yeniden değerlendirilmelidir. 

Uzun dönem tiyopürin kullanımında enfeksiyon ve malignite riskindeki artıș nedeniyle, 

özellikle ileri yaș hastalarda veya malignite açısından yüksek riskli bireylerde tedavinin 

sürdürülmesi yarar-risk dengesi temelinde dikkatle değerlendirilmelidir.(13,19,20) 

Metotreksat
Formülasyon ve Etki Mekanizması
MTX, oral ve parenteral formülasyonları bulunan bir folat antagonistidir; İBH tedavi-

sinde özellikle subkutan uygulama daha stabil biyoyararlanım sağlaması nedeniyle 

sıklıkla tercih edilmektedir. MTX, dihidrofolat redüktaz enzimini inhibe ederek folat 

metabolizmasını bozar. Bu etkiyle pürin ve pirimidin sentezi engellenerek hızlı 

prolifere olan immün hücreler (özellikle aktive T hücreleri) baskılanır. Bunun yanı 

sıra adenozin salınımını artırarak güçlü anti-inflamatuar etkiler sergilemekte-

dir.(12,19,20) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Güncel kılavuzlarda MTX’ın, Crohn hastalığında özellikle steroid-bağımlı veya 

steroid-yanıtlı orta-ağır olgularda ve tiyopürin intoleransı ya da yetersizliği 

durumunda indüksiyon ve idame tedavisi amacıyla önerilmektedir. MTX’in özellikle 

parenteral (IM/SC) formda kullanıldığında etkili olduğu, buna karșılık düșük doz 

oral MTX’ın klinik olarak anlamlı etkinlik göstermediği bilinmelidir. Crohn hastalığın-

da haftalık 25 mg parenteral MTX ile yaklașık 16 haftalık indüksiyon ve ardından 

15 mg/hafta ile idame tedavisine ilișkin kanıtlar en güçlü verileri olușturmaktadır. 

Tedavi sırasında eș zamanlı folik asit desteği önerilmektedir.6,20 ÜK’da genel 

olarak MTX etkisi zayıftır ve önerilmemektedir.(5,15,20)

Yan Etki Profili
Metotreksatın bașlıca toksisiteleri arasında bulantı, kusma, halsizlik, hepatotoksisi-

te, sitopeni ve nadiren pulmoner toksisite yer almaktadır. Uzun dönem kullanımda 

kronik hepatotoksisite ve karaciğer fibrozisi riski göz önünde bulundurulmalıdır. Eș 

zamanlı folik asit desteği (genellikle ≥5 mg/hafta), özellikle gastrointestinal yan 

etkileri azaltarak tedavi uyumunu artırabilmektedir.(20,21) 

MTX ile ilgili en kritik nokta gebelikteki teratojenik etkisidir. Hem kadın hem erkek 

hastalar açısından üreme planlamasında dikkat gerektirir. Teratojenik etki nedeniyle 

gebelik planlayan kadınlarda kullanılmaması ve gebelik öncesi 3-6 ay önce 

kesilmesi gerekir.(20,21)

İmmünmodülatör ajanların yan etki profili ve klinik ipuçları Tablo 3’te özetlenmiștir. 

Yanıt Kaybında Değerlendirme
MTX tedavisine yetersiz yanıt durumunda ilaç formülasyonu (oral/parenteral), doz 

yeterliliği, tedavi uyumu ve hastalık fenotipi yeniden değerlendirilmelidir. Ülseratif 

kolitte MTX’e ilișkin etkinlik verileri sınırlı olduğundan, yanıt yetersizliği çoğu 

zaman yalnızca doz optimizasyonu ile açıklanamaz. Buna karșılık Crohn hastalı-

ğında parenteral forma geçiș, doz optimizasyonu ve yakın toksisite izlemi ile 

tedavi etkinliği artırılabilir. Belirgin yan etki veya gebelik planı durumunda tedavi 

kesilmeli; uygun hastalarda tiyopürinler, biyolojik ajanlar veya diğer ileri hedefe 

yönelik tedaviler değerlendirilmelidir.(12,19,20) 

Siklosporin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
Siklosporin, T hücre aktivasyonunu baskılayan bir kalsinörin inhibitörüdür. 

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında kullanım alanı sınırlı olmakla birlikte, özellik-

le steroid yanıtsız akut șiddetli ülseratif kolitte seçilmiș bazı vakalarda etkili bir 

kurtarma tedavisi seçeneği olarak önerilmektedir.(5,13)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Akut șiddetli ülseratif kolitte intravenöz kortikosteroidlere yeterli yanıt alınamayan 

hastalarda siklosporin önemli bir kurtarma tedavisi seçeneğidir ve özellikle tiyopü-

rin-naif olgularda kullanılabilmektedir. Ancak terapötik ilaç düzeyi izlemi gerektir-

mesi ve nefrotoksisite, nörotoksisite ile enfeksiyon riski gibi potansiyel yan etkileri 

nedeniyle kullanımı sınırlanabilmektedir. Hem tiyopürin-naif hem de daha önce 

tiyopürin kullanmıș hastalarda infliksimab diğer önemli kurtarma tedavisi 

seçeneklerinden biridir.(13,16) 

Siklosporin intravenöz olarak genellikle 2 mg/kg/gün dozunda, kan düzeyi takibi 

ile (hedef düzey kanda 150-250 ng/mL) bașlanır, yanıt klinik olarak 4-7 gün 

içinde değerlendirilir; olumlu yanıt varsa aynı dozun iki katı oral dozla (hedef 

100-200 ng/mL) devam edilir.(13)

Yan Etki Profili
Tedavinin erken döneminde hipertansiyon, nefrotoksisite, nörotoksisite (tremor, 

huzursuzluk) ve elektrolit bozuklukları açısından yakın izlem gerekli olup; kan 

basıncı, böbrek fonksiyonları, magnezyum düzeyi ve diğer biyokimyasal paramet-

reler düzenli takip edilmelidir.(13) İM tedaviler ve özellikleri Tablo 4’te, İBH’da İM 

kullanımıyla ilgili önemli ipuçları ve yaklașım Tablo 5’te verilmiștir.
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İnflamatuvar bağırsak hastalıklarının (İBH) tedavisi, 20. yüzyılın bașlarında uygula-

nan yatak istirahati, diyet gibi konservatif tedavilerden, hastalığın patofizyolojisinin 

anlașılmasına paralel olarak daha hedefe yönelik ve kișiselleștirilmiș yaklașımlara 

doğru ilerlemektedir. İBH tedavisinde önemli dönüm noktaları arasında sülfasalazi-

nin İBH’da kullanımı (1940’lar), kortikosteroidlerin piyasaya sürülmesi (1950’ler), 

immünosüpresanların bulunması (1960’lar-80’ler) ve 1990’larda biyolojik ilaçlar-

dan ilk anti-TNF olan infliksimabın keșfi sayılabilir.(1) İBH tedavisindeki tüm gelișme-

lere rağmen hem Crohn hastalığı (CH) hem de ülseratif kolitte (ÜK) konvansiyonel 

tedavi, remisyonun indüksiyonu ve idame tedavisinde hala yerini korumaktadır.

KONVANSİYONEL TEDAVİ

İBH’da konvansiyonel tedavinin temelini 5-aminosalisilatlar (5-ASA, mesalazin, mesala-

min), kortikosteroidler (KS) ve immünmodülatör (İM) tedaviler olușturmaktadır.

5-AMİNOSALİSİLATLAR
Özellikle ÜK tedavisinde kullanılan bu ilaçlar hafif ve orta șiddetteki hastalığın 

yönetilmesinde oldukça etkilidirler. 

5-ASA Etki Mekanizması

5-ASA etki mekanizması tam olarak anlașılamamıș olsa da klinikte en belirleyici 

nokta, bu etkilerin çoğunun sistemik değil temel olarak bağırsak mukozasında lokal 

etki ile gerçekleștiğidir. Bu lokal çok faktörlü anti inflamatuvar etki ve kolorektal 

kanser için potansiyel kemopreventif etki yolakları șunlardır;(2,3)

• Prostaglandin ve Lökotrien Sentezinin İnhibisyonu: Siklooksijenaz ve lipooksijenaz 

yolaklarında inhibisyon ile prostaglandin ve lökotrien sentezini azaltır. Bu durum 

inflamatuvar hücrelerin aktivasyonunu ve vasküler permeabiliteyi düșürür.

İBH TEDAVİSİNDE KULLANILAN İLAÇLAR:
KONVANSİYONEL TEDAVİ
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• NF-κB Yolunun Baskılanması: NF-κB, inflamatuvar gen ekspresyonunun merkezi 

düzenleyicisidir. Mesalazin, NF-κB yolağında inhibisyonla TNF-α, IL-1β ve IL-6 

gibi sitokinlerin üretimini azaltır.

• Peroksizom Proliferatör Aktive Reseptör Gama (PPAR-γ) Aktivasyonu: 5-ASA, 

bağırsakta seçici bir PPAR γ agonisti gibi davranarak inflamatuar yanıtı baskılar.

• Antioksidan Etki: Serbest oksijen radikallerini temizleyerek oksidatif stresi ve 

epitel hasarını azaltır.(4)

• Anti-Kanser/Kemopreventif Etki: İnflamasyonu baskılayıp mukozal iyileșmeyi 

sağlamasının yanısıra, oksidatif DNA hasarını azaltıp, hücre döngüsünü yavașla-

tarak ve kolorektal karsinogenezde anahtar konumda olan Wnt/β katenin yolunu 

inhibe ederek bu etkiyi gösterdiği düșünülmektedir.(3)

5-ASA Formülasyonları

Ağızdan alınan yalın 5-ASA molekülü ince bağırsakta hızla emilir. Karaciğerde ve 

bağırsak mukozasında N-asetil-5-ASA adı verilen inaktif bir metabolite dönüștürü-

lür, idrar ve dıșkı yoluyla atılır. 

5-ASA etkinliği yalnızca etken maddenin kendisine değil, ilacın proksimal ince 

bağırsakta emilmeden hedef bölgeye (terminal ileum ve kolon) ulașmasına 

bağlıdır. Bu nedenle aktif maddeyi hedeflenen bölgeye tașıyan özel formülasyon-

lar kullanılır.(2) 

• Zaman-Bağımlı Sistemler: Etilselüloz mikrogranüller pH eșiğine daha az bağımlı-

dır; barsak boyunca erken bașlayıp sürekli salınım yapar. Bu, kolona özgü seçici-

liği azaltır ama tüm barsak boyunca yaygın temas sağlar. 

• pH-Bağımlı Sistemler: Eudragit L ve S, gastrik sıvıya dayanıklı ve midede çözün-

meyen akrilik polimerlerdir, ancak temel farkları çözündükleri pH seviyeleri ve 

hedef bölgeleridir.(2,5) Eudragit L, pH 6.0 civarında (ince bağırsak) çözünerek ilacı 

burada serbest bırakırken, Eudragit S daha yüksek olan pH 7.0 civarında (kolon/-

kalın bağırsak) çözünür.(5) 

• Multimatriks (MMX) Sistemler: MMX, kolona ulaștıktan sonra tek noktada 

boșalan bir sistem değil, matriks içinde daha uzamıș yaygın kolonik dağılım 

sağlayan bir tasarımdır. Klinik olarak en önemli avantajı çoğu hasta için günde 

tek doz ve uyum kolaylığıdır.(5) 

• Rektal (Topikal) Formlar: Rektal yolla uygulanan formlardır. Proktitte supozituvar, 

proktosigmoiditte enema veya köpük 5-ASA formları, daha yaygın hastalıkta ise 

oral ve rektal kombinasyonlar kullanılmalıdır.(5)

Tüm 5-ASA formülasyonları ve özellikleri Tablo 1’de özetlenmiștir.

5-ASA’ya yanıt alınamadığında ilk adım tedaviyi rektal formlarla kombine etmek 

veya dozu optimize etmektir.(5)

Yan Etki ve İzlem
5-ASA tedavisi öncesi tam kan sayımı ve serum üre, kreatinin, glomerüler filtrasyon 

hızı, elektrolitler, karaciğer fonksiyon testlerini içeren biyokimyasal testlerle değer-

lendirme yapılmalıdır.(4,5) Stabil hastada takip sıklığı 3. ayda ve sonrasında yıllık 

kontrol șeklinde olabilir ancak böbrek hastalığı, ileri yaș, eșzamanlı nefrotoksik ilaç 

kullanımı veya önceki renal risk faktörleri varsa daha sık izlem gerekir. 5-ASA’lar 

genellikle iyi tolere edilen güvenli ajanlardır ve yan etki nedeniyle tedaviyi bırakma 

oranları plasebo ile benzerdir.(4,8,9) Hastalarda görülen bazı yan etkiler șunlardır;

• Yaygın yan etkiler arasında; ateș, baș ağrısı, deri döküntüsü, kusma, paradoksal 

ishal, kas ağrısı ve karın ağrısı varken, nadir ve ciddi yan etkiler arasında ise 

pankreatit, interstisyel nefrit, hepatotoksisite, perikardit, plörit ve miyokardit 

sayılabilir.(3,4)

• Yan etkiler genellikle tedavinin ilk 1- 4. haftası içinde ortaya çıkar ve ilaç kesildi-

ğinde hızla düzelir.

KORTİKOSTEROİDLER
KS, İBH’nın akut alevlenmelerinde dramatik bir iyileșme sağlayan güçlü farmakolo-

jik araçlardır. Etkilerini esas olarak hücre içi glukokortikoid reseptörüne bağlanarak 

gösterir. Bir yandan anti-inflamatuar genlerin ekspresyonunu artırarak; diğer 

yandan TNF, IL-1 ve IL-6 gibi pro-inflamatuar sitokinlerin üretimini azaltarak etki 

gösterirler.(11,12)

Birinci nesil sistemik steroidler, șiddetli ve yaygın inflamasyonu olan hastalar için “hayat 

kurtarıcı” bir rol oynamaya devam etmektedir. Öte yandan, 2. Nesil steroidler (özellikle 

budezonid kapsül ve budezonid MMX), yüksek reseptör afinitesi ve düșük sistemik 

maruziyet sayesinde hafif-orta vakalarda güvenli bir alternatif sunmaktadır.(11,13)

Klinik bașarının anahtarı; doğru hastada doğru steroid türünü seçmek, doz 

eșdeğerliğine dikkat ederek geçișleri yönetmek ve hastayı en kısa sürede steroidsiz 

bir idame rejimine geçirmektir. “Steroidsiz remisyon” hedefi, hastanın yașam 

İBH Tedavisinde 5-ASA Kullanımı
İBH tedavisinde 5-ASA, ÜK’da özellikle hafif-orta șiddetli hastalıkta hem remisyonun 

indüksiyonu hem de idame tedavisinde birinci basamakta kritik bir öneme sahipken, 

CH’da 5-ASA etkinliğini gösteren tutarlı bir kanıt bulunmadığı için uzaklașılmıștır.(6,7)

Hafif-orta șiddetli ÜK yönetiminde; remisyonun indüksiyonu için aktif proktitte 1 

gr/gün rektal mesalazin, aktif distal kolitte remisyonun indüksiyonu için ≥ 1 g/gün 

dozda rektal 5-ASA (topikal steroid kullanımına tercih edilmeli) kullanılmalı ve 

remisyon sağlananlarda topikal 5-ASA ile idame edilmelidir.(5,8) Bu uygulama, 

özellikle sistemik ilaç maruziyetini azaltmak isteyen hastalar için avantajlıdır. 

Aktif sol kolitte ise yine rektal 5-ASA (en az 1 gr/gün) önerilir ve rektal steroidlere 

tercih edilir. En etkili yaklașım, rektal ve oral 5-ASA (en az 2 gr/gün) kombine 

edilmesidir.(5,9) En az rektosigmoid yaygınlıkta aktif ÜK hastalarında, sadece oral 

tedavi yerine oral (≥ 2g/gün) ve rektal 5-ASA’nın birlikte kullanılması oral monote-

rapiye kıyasla remisyonu sağlamada daha etkilidir.(9)

Hafif-orta aktif ÜK hastalarında remisyon indüksiyonu için ≥ 2 g/gün dozunda oral 

5-ASA kullanılmalıdır.(9) ASCEND çalıșmasında orta șiddette hastalık aktivitesi olan, 

daha önce KS, ÜK için çoklu ilaç deneyim öyküsü olanlarda pH bağımlı polimer 

kaplı oral 5-ASA formunun yüksek dozda (4,8 g/gün) kullanımı düșük doz (2,4 

g/gün) kullanımına göre daha etkili bulunmuștur.(4,9) Öte yandan MMX formlu 5-ASA 

preparatlarında 4.8 g ve 2.4 g dozları arasında fark gözlemlenmemiștir.(2,4)

Yüksek doz oral 5-ASA ile klinik remisyona giren hastalarda, yüksek dozda en az 

6 ay devam edilmesi remisyonun idamesinde etkili bulunmuștur.(9,10)

Günde tek doz kullanımın, bölünmüș doz rejimleriyle benzer etkinlikte olduğu ve 

hasta uyumunu artırabileceği belirtilmektedir.(3,9) 

5-ASA ile semptomatik düzelme erken dönemde (2. hafta) bașlasa da klinik tam 

yanıt değerlendirilmesi en erken 6-8. haftalarda yapılmalıdır.(9,10) Bir oral 5-ASA 

formülasyonu uygun dozda kullanılmasına rağmen yanıt vermediyse, bașka bir oral 

5-ASA formülasyonuna geçmenin remisyon sağlama olasılığı düșüktür.(2) Standart 

kalitesini artırmak ve uzun vadeli iyatrojenik komplikasyonları önlemek adına 

öncelikli hedeftir.(14) Klinik pratikte İBH tedavisinde iki ana grup KS kullanılmaktadır;

Standart Sistemik Steroidler (1. Nesil): 
Yüksek biyoyararlanıma (%80-100) sahiptir ve tüm vücutta sistemik etki gösterirler. 

Hızla yanıt almanın beklendiği aktif orta-ağır İBH tedavisinde ön planda kullanılmak-

tadır. Klinik pratikte klasikleșmiș indüksiyon dozları prednizolon ve metilprednizolon 

için 40-60 mg/gün, hidrokortizon için 300-400 mg/gün șeklindedir. Bu tedavilerin 

bașlangıç yanıtına göre çoğunlukla 8-12 hafta içinde kademeli azaltılarak kesilmesi 

önerilir.(11-14)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Sistemik steroidler orta-ağır ÜK, akut șiddetli ÜK ve orta-ağır CH’da indüksiyon için 

kullanılır. Ayaktan tedavide klasik yaklașım prednizolon/metilprednizolon 40-60 

mg/gün ile bașlayıp klinik yanıta göre kademeli azaltmaktır. Hastanede yatan akut 

șiddetli ÜK hastasında intravenöz metilprednizolon ya da hidrokortizon standart 

indüksiyon yaklașımıdır. CH’da sistemik steroidler, yaygın ve/veya șiddetli hastalıkta 

kısa süreli köprü tedavisidir.(6,7,15,16) Sistemik yan etki yükü nedeniyle 8-12 haftadan 

uzun süre devam etmesi veya idame tedavide kullanılması uygun değildir. 

Özellikle hastaneye yatıș gerektiren akut șiddetli ÜK kliniğinde intravenöz KS ile 

indüksiyon tedavisi bașlandıktan sonra 3.-5. gün klinik yanıtına göre anti-TNF 

kurtarma tedavisi veya cerrahi tedavi açısından değerlendirilmelidir. Tedavinin 

3.gününde sistemik KS yanıtını değerlendirmek için günlük dıșkılama sayısı ve CRP 

düzeyini içeren Oxford kriterlerini kullanılmalıdır. Günde >8 defa dıșkılama olması 

veya günde 3-8 dıșkılamayla birlikte CRP> 45 mg/L olması durumunda sistemik 

KS tedavisi yanıtsız olarak değerlendirilebilir.(13,14,16)

Yan Etkiler
Kısa dönemde hiperglisemi, hipertansiyon, uykusuzluk, ruh hali değișiklikleri, sıvı 

retansiyonu, akne, dispepsi gibi sorunlar ortaya çıkabilir. Daha uzun kullanımda 

veya tekrarlayan kürlerde osteoporoz, adrenal supresyon, enfeksiyon riski artıșı, 

katarakt, miyopati, aseptik nekroz, metabolik bozulma, psikiyatrik yan etkiler önem 

kazanır. Bu nedenle steroid bağımlılığı yalnızca semptomatik bir sorun değil, doğru-

pH>7 ortamına ulașmasını bekleyerek (terminal ileum düzeyi) erken salınımı 

engeller; böylece etkin madde kolonik mukozada daha homojen dağılır ve distal 

segmentlere kadar ulașması hedeflenir. Bu nedenle hafif ve orta șiddette ÜK’da 

kullanımı daha uygundur.(12,14) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
ÜK’da budezonid MMX’in 9 mg/gün dozda klinik remisyona katkı sağlayabilir. MMX 

özelinde, 8 haftalık randomize çalıșmalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksektir ve genel tolerabilite daha iyi bulunmuștur. Ayrıca 

Budezonid MMX tedavisi 8 hafta sonunda doz azaltma yapılmadan sonlandırılabil-

mektedir.(5,12,13)

 

Hafif-orta ileal ve/veya ileoçekal CH’da kontrollü ileal salınımlı budezonid için tipik 

doz stratejisi 9 mg/gün (tek doz veya 3x3mg/gün) tedavisi 8-12 hafta ve ardından 

2 haftalık doz azaltma veya kesme șeklinde uygulanabilir.(6,7,12,13)

Budezonid MMX, daha çok hafif-orta ÜK’de, özellikle optimize 5-ASA’ya rağmen 

tam yanıt alınamadığında veya sistemik steroidten kaçınma hedefinde kullanı-

lır.(12,13,15) 

Yan Etki Profili
Budezonid ve benzeri düșük biyoyararlanımlı steroidlerde sistemik yan etkiler 

genellikle daha az görülse de tamamen yok değildir. Cushingoid özellikler, adrenal 

baskılanma, glukoz bozukluğu, ruh hali etkileri ve kemik sağlığına etkiler özellikle 

uzamıș kullanımda yine klinik önem tașır. Avantajları, bu etkilerin standart steroidle-

re kıyasla genellikle daha sınırlı olmasıdır; dezavantajları ise yalnızca belirli fenotip-

lerde yeterli etki göstermeleri ve idame ilacı olmamalarıdır.(11,12)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
Budezonid bașarısızlığında ilk soru “doğru fenotipte mi kullandım?” olmalıdır. 

Örneğin ileoçekal CH dıșında yaygın CH varlığında budezonidden güçlü yanıt 

beklemek gerçekçi değildir; bu durumda sistemik KS veya üst tedavi gerekir. 

Budezonid MMX ile yanıt alınmayan ÜK’de de 5-ASA optimizasyonu, rektal tedavi 

eklenmesi, enfeksiyon dıșlanması ve gerektiğinde sistemik KS veya biyolojik ajan 

hastalıkta budezonidin prednizolona göre remisyon sağlamada daha az etkili 

olabileceği akılda tutulmalıdır.(12,13,15)

Budezonid Formülasyonları: “Hangi Formül Nerede, Nasıl Etki Eder?
Budezonid için klinik pratikte kritik fark, ilaç salımının hangi bağırsak segmentinde 

gerçekleștiğidir:

• pH-Bağımlı Kapsüller: Salımı distal ileum ve çıkan kolona sınırlar; bu nedenle 

özellikle ileum/çıkan kolon tutulumlu hafif ve orta șiddetli CH’da endikedir.

• MMX Formülasyon: Tüm kolonda salınım sağlayacak șekilde tasarlanmıștır. 

Budezonid MMX kapsül/tablet çekirdeği lipofilik ve hidrofilik bölgelerden olușur 

ve dıșta gastro-rezistan pH-bağımlı bir kaplama bulunur. Kaplama, tabletin 

gerekliliği değerlendirilmelidir. Uzamıș budezonid kullanımı, sistemik KS kadar 

belirgin olmasa da steroid bağımlılığı sorununun bir çeșidi olarak görülmelidir.(14,15)

Steroid Koruyucu Strateji
İBH’da “steroid bağımlılığı veya așırı steroid maruziyeti” klinik pratikte sıkça 

karșımıza çıkan bir problemdir. Bu durum hem hastalık kontrolü hem de yan etkiler 

nedeniyle “steroid koruyucu” stratejileri gündeme getirir.(11-13)

Literatürde konvansiyonel tedavilerle ilgili güncellemelerde; bașlangıçta yanıt alıp 

kesme/azaltma sonrası relaps yașayan steroid-bağımlı veya steroid-refrakter 

hastalarda, uzun süreli uygunsuz steroid maruziyetini azaltmak için İM veya biyolo-

jik ajanların düșünülmesi gerektiği açıkça belirtilmiștir. KS ile indüksiyon tedavisi 

bașlanan hastalarda; azatiyoprin gibi ilaçlarla eș zamanlı kullanımın, ilerleyen 

dönemde steroid ihtiyacını azaltmaya ve idameyi bașka ajanlarla sürdürmeye 

yardımcı olabilir.(11,12)

İMMÜNMODÜLATÖRLER
İM ajanlar, 5-ASA yanıtsız/intoleran, KS’e bağımlı/yanıtsız/intoleran vakalarda ve 

anti-TNF ajanlarla kombinasyonda immünojenisiteyi azaltmak amacıyla kullanılır. 

Konvansiyonel tedavideki ana rolleri hızlı indüksiyon değil steroidsiz idamenin 

sağlanmasıdır. Azatiyoprin (AZA) ve 6-merkaptopürin (6-MP) hem ÜK hem CH 

tedavisinde idame tedavisinde yer alırken, metotreksat (MTX) CH için indüksiyon 

ve idamede kullanılabilir. Siklosporin ise akut șiddetli ÜK kurtarma tedavisinde 

etkilidir.(6,7,15,17) 

Tiyopürinler: Azatiyoprin ve 6-Merkaptopürin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
AZA ve 6-MP, İBH tedavisinde kullanılan bașlıca tiyopürin formülasyonlarıdır. AZA, 

oral yoldan uygulanan ve vücutta enzimatik olarak 6-MP’ye dönüșen bir ön ilaçtır 

(prodrug). 6-MP’nin metabolize olması sonucunda olușan 6-tiyoguanin nükleotidler 

(6-TGN), temel aktif metabolitler olup antiproliferatif, anti-inflamatuvar ve immün-

modülatör etkilerden sorumludur. Tiopürin metabolizmasında önemli rol oynayan 

TPMT (tiopürin metiltransferaz) enzimi, 6-MP’nin metillenmiș metaboliti olan 

6-metilmerkaptopürin’e (6-MMP) dönüșümünde görev alır. Düșük TPMT aktivite-

sinde artmıș 6-TGN birikimi miyelotoksisite ve kemik iliği baskılanması riskini 

artırırken, yüksek 6-MMP düzeyleri (>5700 pmol/8×108 RBC) özellikle hepatotok-

sisite ile ilișkilidir.(18,19)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Tiopürinlerin klinik etkinliğinin tam ortaya çıkması genellikle 3-6 ay sürdüğünden, 

bu ajanlar hızlı indüksiyon tedavisinde değil, ÜK ve CH’da idame tedavisinde 

kullanılmaktadır. AZA klasik dozu 1.5-2,5 mg/kg/gün ve 6-MP dozu ise 1-1,5 

mg/kg/gün șeklinde kullanılmalıdır. Etkisinin geç bașlaması nedeniyle akut alevlen-

mede çoğu zaman steroid köprüsü gerekir.(6,7,13,18)

Güncel kılavuzlarda AZA tedavisi öncesinde TPMT genotip/fenotip bakılması güçlü 

bir șekilde önerilmektedir. Özellikle Asya popülasyonlarında yaygın olan NUDT15 

varyantlarının da analiz edilmesi risk yönetiminde önemlidir. TPMT ve NUDT15 

heterozigotlarda “normal dozun %30-80’i” ile bașlama veya “düșük doz ile tedaviye 

bașla ve titre et” önerileri yer almaktadır. Bu testlerin yapılamadığı durumda erken 

dönemde yakın biyokimya-hemogram kontrolü pratikte güvenlik için “zorunlu” 

bileșenlerdir.(5-7,13,17,18)

Klinik uygulamada tedavinin “ne kadar süre?” devam edeceği sorusu için sabit bir 

üst sınırdan çok yarar-risk dengesine göre uzun dönem devam șeklindedir. Özellikle 

>65 yașta güvenlik kaygılarının belirgin olması nedeniyle bu yaș grubunda tiyopürin 

kullanımı daha sık sonlandırılmaktadır.(13)

Yan Etki Profili
Tiyopürinlerin iki farklı yan etki profili mevcuttur: 

• İdiyosenkratik Reaksiyonlar (Dozdan Bağımsız): Tiyopürinlerin dozdan bağımsız 

gelișen idiyosenkratik yan etkileri arasında bulantı, yorgunluk, ateș, artralji, grip 

benzeri sendrom ve yaklașık %3-5 oranında görülen akut pankreatit yer alır. 

Tiyopürin ilișkili pankreatit genellikle tedavinin ilk haftalarında ortaya çıkan, 

çoğunlukla hafif seyirli ve ilaç kesildikten sonra klinik olarak geri dönüșümlü bir 

reaksiyondur. Ancak mekanizmanın idiyosenkratik olması ve yeniden ilaç maruzi-

yetinde pankreatit rekürrens riskinin yüksek bulunması nedeniyle AZA veya 

6-MP tedavisi kalıcı olarak sonlandırılmalı, yeniden bașlanmamalıdır.(12,13,17) 

• Doza Bağlı Toksisite: Tiyopürinlere bağlı doza bağımlı toksisiteler arasında lökope-

ni, trombositopeni ve hepatotoksisite en sık görülen yan etkilerdendir. Bu toksisite-

ler çoğunlukla aktif metabolit düzeyleriyle ilișkilidir ve hafif olgularda doz azaltımıy-

la gerileyebilse de, ciddi miyelosüpresyon veya belirgin karaciğer toksisitesi geliști-

ğinde tedavinin kesilmesi gerekebilir. Uzun süreli tiyopürin kullanımında ise fırsatçı 

enfeksiyonlar, non-melanom deri kanseri ve özellikle genç erkek hastalarda EBV 

ilișkili hepatosplenik T hücreli lenfoma gibi lenfoproliferatif hastalık riskinde artıș 

bildirilmektedir. Bu nedenle tiyopürin tedavisi sırasında düzenli hemogram ve 

karaciğer fonksiyon testleriyle yakın laboratuvar izlemi yapılmalı; hastalar uzun 

dönem enfeksiyon ve malignite riskleri açısından da takip edilmelidir.(12,13,18)

Tedavi öncesi temel laboratuvar incelemeleri (hemogram, karaciğer enzimleri, viral 

seroloji gibi) yapılmalıdır. TPMT enzim aktivitesi tiyopürin bașlangıç dozunun 

belirlenmesinde önemli rol oynamaktadır. Düșük TPMT aktivitesinde 6-TGN düzey-

leri artarak ciddi miyelosüpresyon ve kemik iliği toksisitesi riskini yaratmaktadır. 

Popülasyonda TPMT aktivitesi yaklașık olarak %89 oranında normal, %11 oranında 

orta düzeyde ve %0,3 oranında ciddi düșük/eksik aktivite șeklinde bildirilmektedir. 

Çoğu klinik uygulamada yapılamadığı üzere, TPMT aktivitesi değerlendirilemediğin-

de AZA tedavisine düșük dozda (yaklașık 0,5 mg/kg/gün) bașlanarak kademeli doz 

titrasyonu ile hedef idame dozuna (yaklașık 2-2,5 mg/kg/gün) ulașılabilir. Tedavi 

sırasında özellikle erken dönemde yakın laboratuvar monitörizasyonu önerilmekte; 

ilk 4 haftada haftalık, ardından aylık ve stabil dönemde yaklașık 3 ay aralıklarla 

hemogram ve karaciğer fonksiyon testleri ile izlem yapılmaktadır.(13,17,18)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
AZA ile yetersiz yanıt, intolerans veya toksik etki geliștiğinde, doz azaltma, metabolit 

temelli optimizasyon, 6-MP’ye geçiș, allopürinol eșliğinde düșük doz stratejileri veya 

bașka sınıfa geçiș düșünülmelidir. AZA’dan 6-MP’ye geçiște “AZA’nın yarı dozu” ile 

geçișin benzer etkinlik ve tolerabilite sağlayabildiğine dair veriler mevcuttur.(12,13) 

Tiyopürin tedavisi sırasında yetersiz yanıt veya toksisite geliștiğinde MTX, biyolojik 

ajanlar veya diğer ileri hedefe yönelik tedavi seçenekleri yeniden değerlendirilmelidir. 

Uzun dönem tiyopürin kullanımında enfeksiyon ve malignite riskindeki artıș nedeniyle, 

özellikle ileri yaș hastalarda veya malignite açısından yüksek riskli bireylerde tedavinin 

sürdürülmesi yarar-risk dengesi temelinde dikkatle değerlendirilmelidir.(13,19,20) 

Metotreksat
Formülasyon ve Etki Mekanizması
MTX, oral ve parenteral formülasyonları bulunan bir folat antagonistidir; İBH tedavi-

sinde özellikle subkutan uygulama daha stabil biyoyararlanım sağlaması nedeniyle 

sıklıkla tercih edilmektedir. MTX, dihidrofolat redüktaz enzimini inhibe ederek folat 

metabolizmasını bozar. Bu etkiyle pürin ve pirimidin sentezi engellenerek hızlı 

prolifere olan immün hücreler (özellikle aktive T hücreleri) baskılanır. Bunun yanı 

sıra adenozin salınımını artırarak güçlü anti-inflamatuar etkiler sergilemekte-

dir.(12,19,20) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Güncel kılavuzlarda MTX’ın, Crohn hastalığında özellikle steroid-bağımlı veya 

steroid-yanıtlı orta-ağır olgularda ve tiyopürin intoleransı ya da yetersizliği 

durumunda indüksiyon ve idame tedavisi amacıyla önerilmektedir. MTX’in özellikle 

parenteral (IM/SC) formda kullanıldığında etkili olduğu, buna karșılık düșük doz 

oral MTX’ın klinik olarak anlamlı etkinlik göstermediği bilinmelidir. Crohn hastalığın-

da haftalık 25 mg parenteral MTX ile yaklașık 16 haftalık indüksiyon ve ardından 

15 mg/hafta ile idame tedavisine ilișkin kanıtlar en güçlü verileri olușturmaktadır. 

Tedavi sırasında eș zamanlı folik asit desteği önerilmektedir.6,20 ÜK’da genel 

olarak MTX etkisi zayıftır ve önerilmemektedir.(5,15,20)

Yan Etki Profili
Metotreksatın bașlıca toksisiteleri arasında bulantı, kusma, halsizlik, hepatotoksisi-

te, sitopeni ve nadiren pulmoner toksisite yer almaktadır. Uzun dönem kullanımda 

kronik hepatotoksisite ve karaciğer fibrozisi riski göz önünde bulundurulmalıdır. Eș 

zamanlı folik asit desteği (genellikle ≥5 mg/hafta), özellikle gastrointestinal yan 

etkileri azaltarak tedavi uyumunu artırabilmektedir.(20,21) 

MTX ile ilgili en kritik nokta gebelikteki teratojenik etkisidir. Hem kadın hem erkek 

hastalar açısından üreme planlamasında dikkat gerektirir. Teratojenik etki nedeniyle 

gebelik planlayan kadınlarda kullanılmaması ve gebelik öncesi 3-6 ay önce 

kesilmesi gerekir.(20,21)

İmmünmodülatör ajanların yan etki profili ve klinik ipuçları Tablo 3’te özetlenmiștir. 

Yanıt Kaybında Değerlendirme
MTX tedavisine yetersiz yanıt durumunda ilaç formülasyonu (oral/parenteral), doz 

yeterliliği, tedavi uyumu ve hastalık fenotipi yeniden değerlendirilmelidir. Ülseratif 

kolitte MTX’e ilișkin etkinlik verileri sınırlı olduğundan, yanıt yetersizliği çoğu 

zaman yalnızca doz optimizasyonu ile açıklanamaz. Buna karșılık Crohn hastalı-

ğında parenteral forma geçiș, doz optimizasyonu ve yakın toksisite izlemi ile 

tedavi etkinliği artırılabilir. Belirgin yan etki veya gebelik planı durumunda tedavi 

kesilmeli; uygun hastalarda tiyopürinler, biyolojik ajanlar veya diğer ileri hedefe 

yönelik tedaviler değerlendirilmelidir.(12,19,20) 

Siklosporin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
Siklosporin, T hücre aktivasyonunu baskılayan bir kalsinörin inhibitörüdür. 

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında kullanım alanı sınırlı olmakla birlikte, özellik-

le steroid yanıtsız akut șiddetli ülseratif kolitte seçilmiș bazı vakalarda etkili bir 

kurtarma tedavisi seçeneği olarak önerilmektedir.(5,13)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Akut șiddetli ülseratif kolitte intravenöz kortikosteroidlere yeterli yanıt alınamayan 

hastalarda siklosporin önemli bir kurtarma tedavisi seçeneğidir ve özellikle tiyopü-

rin-naif olgularda kullanılabilmektedir. Ancak terapötik ilaç düzeyi izlemi gerektir-

mesi ve nefrotoksisite, nörotoksisite ile enfeksiyon riski gibi potansiyel yan etkileri 

nedeniyle kullanımı sınırlanabilmektedir. Hem tiyopürin-naif hem de daha önce 

tiyopürin kullanmıș hastalarda infliksimab diğer önemli kurtarma tedavisi 

seçeneklerinden biridir.(13,16) 

Siklosporin intravenöz olarak genellikle 2 mg/kg/gün dozunda, kan düzeyi takibi 

ile (hedef düzey kanda 150-250 ng/mL) bașlanır, yanıt klinik olarak 4-7 gün 

içinde değerlendirilir; olumlu yanıt varsa aynı dozun iki katı oral dozla (hedef 

100-200 ng/mL) devam edilir.(13)

Yan Etki Profili
Tedavinin erken döneminde hipertansiyon, nefrotoksisite, nörotoksisite (tremor, 

huzursuzluk) ve elektrolit bozuklukları açısından yakın izlem gerekli olup; kan 

basıncı, böbrek fonksiyonları, magnezyum düzeyi ve diğer biyokimyasal paramet-

reler düzenli takip edilmelidir.(13) İM tedaviler ve özellikleri Tablo 4’te, İBH’da İM 

kullanımıyla ilgili önemli ipuçları ve yaklașım Tablo 5’te verilmiștir.
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GİRİȘ

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarının (İBH) tedavisi, 20. yüzyılın bașlarında uygula-

nan yatak istirahati, diyet gibi konservatif tedavilerden, hastalığın patofizyolojisinin 

anlașılmasına paralel olarak daha hedefe yönelik ve kișiselleștirilmiș yaklașımlara 

doğru ilerlemektedir. İBH tedavisinde önemli dönüm noktaları arasında sülfasalazi-

nin İBH’da kullanımı (1940’lar), kortikosteroidlerin piyasaya sürülmesi (1950’ler), 

immünosüpresanların bulunması (1960’lar-80’ler) ve 1990’larda biyolojik ilaçlar-

dan ilk anti-TNF olan infliksimabın keșfi sayılabilir.(1) İBH tedavisindeki tüm gelișme-

lere rağmen hem Crohn hastalığı (CH) hem de ülseratif kolitte (ÜK) konvansiyonel 

tedavi, remisyonun indüksiyonu ve idame tedavisinde hala yerini korumaktadır.

KONVANSİYONEL TEDAVİ

İBH’da konvansiyonel tedavinin temelini 5-aminosalisilatlar (5-ASA, mesalazin, mesala-

min), kortikosteroidler (KS) ve immünmodülatör (İM) tedaviler olușturmaktadır.

5-AMİNOSALİSİLATLAR
Özellikle ÜK tedavisinde kullanılan bu ilaçlar hafif ve orta șiddetteki hastalığın 

yönetilmesinde oldukça etkilidirler. 

5-ASA Etki Mekanizması

5-ASA etki mekanizması tam olarak anlașılamamıș olsa da klinikte en belirleyici 

nokta, bu etkilerin çoğunun sistemik değil temel olarak bağırsak mukozasında lokal 

etki ile gerçekleștiğidir. Bu lokal çok faktörlü anti inflamatuvar etki ve kolorektal 

kanser için potansiyel kemopreventif etki yolakları șunlardır;(2,3)

• Prostaglandin ve Lökotrien Sentezinin İnhibisyonu: Siklooksijenaz ve lipooksijenaz 

yolaklarında inhibisyon ile prostaglandin ve lökotrien sentezini azaltır. Bu durum 

inflamatuvar hücrelerin aktivasyonunu ve vasküler permeabiliteyi düșürür.

İBH TEDAVİSİNDE KULLANILAN İLAÇLAR:
KONVANSİYONEL TEDAVİ
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• NF-κB Yolunun Baskılanması: NF-κB, inflamatuvar gen ekspresyonunun merkezi 

düzenleyicisidir. Mesalazin, NF-κB yolağında inhibisyonla TNF-α, IL-1β ve IL-6 

gibi sitokinlerin üretimini azaltır.

• Peroksizom Proliferatör Aktive Reseptör Gama (PPAR-γ) Aktivasyonu: 5-ASA, 

bağırsakta seçici bir PPAR γ agonisti gibi davranarak inflamatuar yanıtı baskılar.

• Antioksidan Etki: Serbest oksijen radikallerini temizleyerek oksidatif stresi ve 

epitel hasarını azaltır.(4)

• Anti-Kanser/Kemopreventif Etki: İnflamasyonu baskılayıp mukozal iyileșmeyi 

sağlamasının yanısıra, oksidatif DNA hasarını azaltıp, hücre döngüsünü yavașla-

tarak ve kolorektal karsinogenezde anahtar konumda olan Wnt/β katenin yolunu 

inhibe ederek bu etkiyi gösterdiği düșünülmektedir.(3)

5-ASA Formülasyonları

Ağızdan alınan yalın 5-ASA molekülü ince bağırsakta hızla emilir. Karaciğerde ve 

bağırsak mukozasında N-asetil-5-ASA adı verilen inaktif bir metabolite dönüștürü-

lür, idrar ve dıșkı yoluyla atılır. 

5-ASA etkinliği yalnızca etken maddenin kendisine değil, ilacın proksimal ince 

bağırsakta emilmeden hedef bölgeye (terminal ileum ve kolon) ulașmasına 

bağlıdır. Bu nedenle aktif maddeyi hedeflenen bölgeye tașıyan özel formülasyon-

lar kullanılır.(2) 

• Zaman-Bağımlı Sistemler: Etilselüloz mikrogranüller pH eșiğine daha az bağımlı-

dır; barsak boyunca erken bașlayıp sürekli salınım yapar. Bu, kolona özgü seçici-

liği azaltır ama tüm barsak boyunca yaygın temas sağlar. 

• pH-Bağımlı Sistemler: Eudragit L ve S, gastrik sıvıya dayanıklı ve midede çözün-

meyen akrilik polimerlerdir, ancak temel farkları çözündükleri pH seviyeleri ve 

hedef bölgeleridir.(2,5) Eudragit L, pH 6.0 civarında (ince bağırsak) çözünerek ilacı 

burada serbest bırakırken, Eudragit S daha yüksek olan pH 7.0 civarında (kolon/-

kalın bağırsak) çözünür.(5) 

• Multimatriks (MMX) Sistemler: MMX, kolona ulaștıktan sonra tek noktada 

boșalan bir sistem değil, matriks içinde daha uzamıș yaygın kolonik dağılım 

sağlayan bir tasarımdır. Klinik olarak en önemli avantajı çoğu hasta için günde 

tek doz ve uyum kolaylığıdır.(5) 

• Rektal (Topikal) Formlar: Rektal yolla uygulanan formlardır. Proktitte supozituvar, 

proktosigmoiditte enema veya köpük 5-ASA formları, daha yaygın hastalıkta ise 

oral ve rektal kombinasyonlar kullanılmalıdır.(5)

Tüm 5-ASA formülasyonları ve özellikleri Tablo 1’de özetlenmiștir.

5-ASA’ya yanıt alınamadığında ilk adım tedaviyi rektal formlarla kombine etmek 

veya dozu optimize etmektir.(5)

Yan Etki ve İzlem
5-ASA tedavisi öncesi tam kan sayımı ve serum üre, kreatinin, glomerüler filtrasyon 

hızı, elektrolitler, karaciğer fonksiyon testlerini içeren biyokimyasal testlerle değer-

lendirme yapılmalıdır.(4,5) Stabil hastada takip sıklığı 3. ayda ve sonrasında yıllık 

kontrol șeklinde olabilir ancak böbrek hastalığı, ileri yaș, eșzamanlı nefrotoksik ilaç 

kullanımı veya önceki renal risk faktörleri varsa daha sık izlem gerekir. 5-ASA’lar 

genellikle iyi tolere edilen güvenli ajanlardır ve yan etki nedeniyle tedaviyi bırakma 

oranları plasebo ile benzerdir.(4,8,9) Hastalarda görülen bazı yan etkiler șunlardır;

• Yaygın yan etkiler arasında; ateș, baș ağrısı, deri döküntüsü, kusma, paradoksal 

ishal, kas ağrısı ve karın ağrısı varken, nadir ve ciddi yan etkiler arasında ise 

pankreatit, interstisyel nefrit, hepatotoksisite, perikardit, plörit ve miyokardit 

sayılabilir.(3,4)

• Yan etkiler genellikle tedavinin ilk 1- 4. haftası içinde ortaya çıkar ve ilaç kesildi-

ğinde hızla düzelir.

KORTİKOSTEROİDLER
KS, İBH’nın akut alevlenmelerinde dramatik bir iyileșme sağlayan güçlü farmakolo-

jik araçlardır. Etkilerini esas olarak hücre içi glukokortikoid reseptörüne bağlanarak 

gösterir. Bir yandan anti-inflamatuar genlerin ekspresyonunu artırarak; diğer 

yandan TNF, IL-1 ve IL-6 gibi pro-inflamatuar sitokinlerin üretimini azaltarak etki 

gösterirler.(11,12)

Birinci nesil sistemik steroidler, șiddetli ve yaygın inflamasyonu olan hastalar için “hayat 

kurtarıcı” bir rol oynamaya devam etmektedir. Öte yandan, 2. Nesil steroidler (özellikle 

budezonid kapsül ve budezonid MMX), yüksek reseptör afinitesi ve düșük sistemik 

maruziyet sayesinde hafif-orta vakalarda güvenli bir alternatif sunmaktadır.(11,13)

Klinik bașarının anahtarı; doğru hastada doğru steroid türünü seçmek, doz 

eșdeğerliğine dikkat ederek geçișleri yönetmek ve hastayı en kısa sürede steroidsiz 

bir idame rejimine geçirmektir. “Steroidsiz remisyon” hedefi, hastanın yașam 

İBH Tedavisinde 5-ASA Kullanımı
İBH tedavisinde 5-ASA, ÜK’da özellikle hafif-orta șiddetli hastalıkta hem remisyonun 

indüksiyonu hem de idame tedavisinde birinci basamakta kritik bir öneme sahipken, 

CH’da 5-ASA etkinliğini gösteren tutarlı bir kanıt bulunmadığı için uzaklașılmıștır.(6,7)

Hafif-orta șiddetli ÜK yönetiminde; remisyonun indüksiyonu için aktif proktitte 1 

gr/gün rektal mesalazin, aktif distal kolitte remisyonun indüksiyonu için ≥ 1 g/gün 

dozda rektal 5-ASA (topikal steroid kullanımına tercih edilmeli) kullanılmalı ve 

remisyon sağlananlarda topikal 5-ASA ile idame edilmelidir.(5,8) Bu uygulama, 

özellikle sistemik ilaç maruziyetini azaltmak isteyen hastalar için avantajlıdır. 

Aktif sol kolitte ise yine rektal 5-ASA (en az 1 gr/gün) önerilir ve rektal steroidlere 

tercih edilir. En etkili yaklașım, rektal ve oral 5-ASA (en az 2 gr/gün) kombine 

edilmesidir.(5,9) En az rektosigmoid yaygınlıkta aktif ÜK hastalarında, sadece oral 

tedavi yerine oral (≥ 2g/gün) ve rektal 5-ASA’nın birlikte kullanılması oral monote-

rapiye kıyasla remisyonu sağlamada daha etkilidir.(9)

Hafif-orta aktif ÜK hastalarında remisyon indüksiyonu için ≥ 2 g/gün dozunda oral 

5-ASA kullanılmalıdır.(9) ASCEND çalıșmasında orta șiddette hastalık aktivitesi olan, 

daha önce KS, ÜK için çoklu ilaç deneyim öyküsü olanlarda pH bağımlı polimer 

kaplı oral 5-ASA formunun yüksek dozda (4,8 g/gün) kullanımı düșük doz (2,4 

g/gün) kullanımına göre daha etkili bulunmuștur.(4,9) Öte yandan MMX formlu 5-ASA 

preparatlarında 4.8 g ve 2.4 g dozları arasında fark gözlemlenmemiștir.(2,4)

Yüksek doz oral 5-ASA ile klinik remisyona giren hastalarda, yüksek dozda en az 

6 ay devam edilmesi remisyonun idamesinde etkili bulunmuștur.(9,10)

Günde tek doz kullanımın, bölünmüș doz rejimleriyle benzer etkinlikte olduğu ve 

hasta uyumunu artırabileceği belirtilmektedir.(3,9) 

5-ASA ile semptomatik düzelme erken dönemde (2. hafta) bașlasa da klinik tam 

yanıt değerlendirilmesi en erken 6-8. haftalarda yapılmalıdır.(9,10) Bir oral 5-ASA 

formülasyonu uygun dozda kullanılmasına rağmen yanıt vermediyse, bașka bir oral 

5-ASA formülasyonuna geçmenin remisyon sağlama olasılığı düșüktür.(2) Standart 

kalitesini artırmak ve uzun vadeli iyatrojenik komplikasyonları önlemek adına 

öncelikli hedeftir.(14) Klinik pratikte İBH tedavisinde iki ana grup KS kullanılmaktadır;

Standart Sistemik Steroidler (1. Nesil): 
Yüksek biyoyararlanıma (%80-100) sahiptir ve tüm vücutta sistemik etki gösterirler. 

Hızla yanıt almanın beklendiği aktif orta-ağır İBH tedavisinde ön planda kullanılmak-

tadır. Klinik pratikte klasikleșmiș indüksiyon dozları prednizolon ve metilprednizolon 

için 40-60 mg/gün, hidrokortizon için 300-400 mg/gün șeklindedir. Bu tedavilerin 

bașlangıç yanıtına göre çoğunlukla 8-12 hafta içinde kademeli azaltılarak kesilmesi 

önerilir.(11-14)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Sistemik steroidler orta-ağır ÜK, akut șiddetli ÜK ve orta-ağır CH’da indüksiyon için 

kullanılır. Ayaktan tedavide klasik yaklașım prednizolon/metilprednizolon 40-60 

mg/gün ile bașlayıp klinik yanıta göre kademeli azaltmaktır. Hastanede yatan akut 

șiddetli ÜK hastasında intravenöz metilprednizolon ya da hidrokortizon standart 

indüksiyon yaklașımıdır. CH’da sistemik steroidler, yaygın ve/veya șiddetli hastalıkta 

kısa süreli köprü tedavisidir.(6,7,15,16) Sistemik yan etki yükü nedeniyle 8-12 haftadan 

uzun süre devam etmesi veya idame tedavide kullanılması uygun değildir. 

Özellikle hastaneye yatıș gerektiren akut șiddetli ÜK kliniğinde intravenöz KS ile 

indüksiyon tedavisi bașlandıktan sonra 3.-5. gün klinik yanıtına göre anti-TNF 

kurtarma tedavisi veya cerrahi tedavi açısından değerlendirilmelidir. Tedavinin 

3.gününde sistemik KS yanıtını değerlendirmek için günlük dıșkılama sayısı ve CRP 

düzeyini içeren Oxford kriterlerini kullanılmalıdır. Günde >8 defa dıșkılama olması 

veya günde 3-8 dıșkılamayla birlikte CRP> 45 mg/L olması durumunda sistemik 

KS tedavisi yanıtsız olarak değerlendirilebilir.(13,14,16)

Yan Etkiler
Kısa dönemde hiperglisemi, hipertansiyon, uykusuzluk, ruh hali değișiklikleri, sıvı 

retansiyonu, akne, dispepsi gibi sorunlar ortaya çıkabilir. Daha uzun kullanımda 

veya tekrarlayan kürlerde osteoporoz, adrenal supresyon, enfeksiyon riski artıșı, 

katarakt, miyopati, aseptik nekroz, metabolik bozulma, psikiyatrik yan etkiler önem 

kazanır. Bu nedenle steroid bağımlılığı yalnızca semptomatik bir sorun değil, doğru-

pH>7 ortamına ulașmasını bekleyerek (terminal ileum düzeyi) erken salınımı 

engeller; böylece etkin madde kolonik mukozada daha homojen dağılır ve distal 

segmentlere kadar ulașması hedeflenir. Bu nedenle hafif ve orta șiddette ÜK’da 

kullanımı daha uygundur.(12,14) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
ÜK’da budezonid MMX’in 9 mg/gün dozda klinik remisyona katkı sağlayabilir. MMX 

özelinde, 8 haftalık randomize çalıșmalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksektir ve genel tolerabilite daha iyi bulunmuștur. Ayrıca 

Budezonid MMX tedavisi 8 hafta sonunda doz azaltma yapılmadan sonlandırılabil-

mektedir.(5,12,13)

 

Hafif-orta ileal ve/veya ileoçekal CH’da kontrollü ileal salınımlı budezonid için tipik 

doz stratejisi 9 mg/gün (tek doz veya 3x3mg/gün) tedavisi 8-12 hafta ve ardından 

2 haftalık doz azaltma veya kesme șeklinde uygulanabilir.(6,7,12,13)

Budezonid MMX, daha çok hafif-orta ÜK’de, özellikle optimize 5-ASA’ya rağmen 

tam yanıt alınamadığında veya sistemik steroidten kaçınma hedefinde kullanı-

lır.(12,13,15) 

Yan Etki Profili
Budezonid ve benzeri düșük biyoyararlanımlı steroidlerde sistemik yan etkiler 

genellikle daha az görülse de tamamen yok değildir. Cushingoid özellikler, adrenal 

baskılanma, glukoz bozukluğu, ruh hali etkileri ve kemik sağlığına etkiler özellikle 

uzamıș kullanımda yine klinik önem tașır. Avantajları, bu etkilerin standart steroidle-

re kıyasla genellikle daha sınırlı olmasıdır; dezavantajları ise yalnızca belirli fenotip-

lerde yeterli etki göstermeleri ve idame ilacı olmamalarıdır.(11,12)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
Budezonid bașarısızlığında ilk soru “doğru fenotipte mi kullandım?” olmalıdır. 

Örneğin ileoçekal CH dıșında yaygın CH varlığında budezonidden güçlü yanıt 

beklemek gerçekçi değildir; bu durumda sistemik KS veya üst tedavi gerekir. 

Budezonid MMX ile yanıt alınmayan ÜK’de de 5-ASA optimizasyonu, rektal tedavi 

eklenmesi, enfeksiyon dıșlanması ve gerektiğinde sistemik KS veya biyolojik ajan 

hastalıkta budezonidin prednizolona göre remisyon sağlamada daha az etkili 

olabileceği akılda tutulmalıdır.(12,13,15)

Budezonid Formülasyonları: “Hangi Formül Nerede, Nasıl Etki Eder?
Budezonid için klinik pratikte kritik fark, ilaç salımının hangi bağırsak segmentinde 

gerçekleștiğidir:

• pH-Bağımlı Kapsüller: Salımı distal ileum ve çıkan kolona sınırlar; bu nedenle 

özellikle ileum/çıkan kolon tutulumlu hafif ve orta șiddetli CH’da endikedir.

• MMX Formülasyon: Tüm kolonda salınım sağlayacak șekilde tasarlanmıștır. 

Budezonid MMX kapsül/tablet çekirdeği lipofilik ve hidrofilik bölgelerden olușur 

ve dıșta gastro-rezistan pH-bağımlı bir kaplama bulunur. Kaplama, tabletin 

gerekliliği değerlendirilmelidir. Uzamıș budezonid kullanımı, sistemik KS kadar 

belirgin olmasa da steroid bağımlılığı sorununun bir çeșidi olarak görülmelidir.(14,15)

Steroid Koruyucu Strateji
İBH’da “steroid bağımlılığı veya așırı steroid maruziyeti” klinik pratikte sıkça 

karșımıza çıkan bir problemdir. Bu durum hem hastalık kontrolü hem de yan etkiler 

nedeniyle “steroid koruyucu” stratejileri gündeme getirir.(11-13)

Literatürde konvansiyonel tedavilerle ilgili güncellemelerde; bașlangıçta yanıt alıp 

kesme/azaltma sonrası relaps yașayan steroid-bağımlı veya steroid-refrakter 

hastalarda, uzun süreli uygunsuz steroid maruziyetini azaltmak için İM veya biyolo-

jik ajanların düșünülmesi gerektiği açıkça belirtilmiștir. KS ile indüksiyon tedavisi 

bașlanan hastalarda; azatiyoprin gibi ilaçlarla eș zamanlı kullanımın, ilerleyen 

dönemde steroid ihtiyacını azaltmaya ve idameyi bașka ajanlarla sürdürmeye 

yardımcı olabilir.(11,12)

İMMÜNMODÜLATÖRLER
İM ajanlar, 5-ASA yanıtsız/intoleran, KS’e bağımlı/yanıtsız/intoleran vakalarda ve 

anti-TNF ajanlarla kombinasyonda immünojenisiteyi azaltmak amacıyla kullanılır. 

Konvansiyonel tedavideki ana rolleri hızlı indüksiyon değil steroidsiz idamenin 

sağlanmasıdır. Azatiyoprin (AZA) ve 6-merkaptopürin (6-MP) hem ÜK hem CH 

tedavisinde idame tedavisinde yer alırken, metotreksat (MTX) CH için indüksiyon 

ve idamede kullanılabilir. Siklosporin ise akut șiddetli ÜK kurtarma tedavisinde 

etkilidir.(6,7,15,17) 

Tiyopürinler: Azatiyoprin ve 6-Merkaptopürin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
AZA ve 6-MP, İBH tedavisinde kullanılan bașlıca tiyopürin formülasyonlarıdır. AZA, 

oral yoldan uygulanan ve vücutta enzimatik olarak 6-MP’ye dönüșen bir ön ilaçtır 

(prodrug). 6-MP’nin metabolize olması sonucunda olușan 6-tiyoguanin nükleotidler 

(6-TGN), temel aktif metabolitler olup antiproliferatif, anti-inflamatuvar ve immün-

modülatör etkilerden sorumludur. Tiopürin metabolizmasında önemli rol oynayan 

TPMT (tiopürin metiltransferaz) enzimi, 6-MP’nin metillenmiș metaboliti olan 

6-metilmerkaptopürin’e (6-MMP) dönüșümünde görev alır. Düșük TPMT aktivite-

sinde artmıș 6-TGN birikimi miyelotoksisite ve kemik iliği baskılanması riskini 

artırırken, yüksek 6-MMP düzeyleri (>5700 pmol/8×108 RBC) özellikle hepatotok-

sisite ile ilișkilidir.(18,19)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Tiopürinlerin klinik etkinliğinin tam ortaya çıkması genellikle 3-6 ay sürdüğünden, 

bu ajanlar hızlı indüksiyon tedavisinde değil, ÜK ve CH’da idame tedavisinde 

kullanılmaktadır. AZA klasik dozu 1.5-2,5 mg/kg/gün ve 6-MP dozu ise 1-1,5 

mg/kg/gün șeklinde kullanılmalıdır. Etkisinin geç bașlaması nedeniyle akut alevlen-

mede çoğu zaman steroid köprüsü gerekir.(6,7,13,18)

Güncel kılavuzlarda AZA tedavisi öncesinde TPMT genotip/fenotip bakılması güçlü 

bir șekilde önerilmektedir. Özellikle Asya popülasyonlarında yaygın olan NUDT15 

varyantlarının da analiz edilmesi risk yönetiminde önemlidir. TPMT ve NUDT15 

heterozigotlarda “normal dozun %30-80’i” ile bașlama veya “düșük doz ile tedaviye 

bașla ve titre et” önerileri yer almaktadır. Bu testlerin yapılamadığı durumda erken 

dönemde yakın biyokimya-hemogram kontrolü pratikte güvenlik için “zorunlu” 

bileșenlerdir.(5-7,13,17,18)

Klinik uygulamada tedavinin “ne kadar süre?” devam edeceği sorusu için sabit bir 

üst sınırdan çok yarar-risk dengesine göre uzun dönem devam șeklindedir. Özellikle 

>65 yașta güvenlik kaygılarının belirgin olması nedeniyle bu yaș grubunda tiyopürin 

kullanımı daha sık sonlandırılmaktadır.(13)

Yan Etki Profili
Tiyopürinlerin iki farklı yan etki profili mevcuttur: 

• İdiyosenkratik Reaksiyonlar (Dozdan Bağımsız): Tiyopürinlerin dozdan bağımsız 

gelișen idiyosenkratik yan etkileri arasında bulantı, yorgunluk, ateș, artralji, grip 

benzeri sendrom ve yaklașık %3-5 oranında görülen akut pankreatit yer alır. 

Tiyopürin ilișkili pankreatit genellikle tedavinin ilk haftalarında ortaya çıkan, 

çoğunlukla hafif seyirli ve ilaç kesildikten sonra klinik olarak geri dönüșümlü bir 

reaksiyondur. Ancak mekanizmanın idiyosenkratik olması ve yeniden ilaç maruzi-

yetinde pankreatit rekürrens riskinin yüksek bulunması nedeniyle AZA veya 

6-MP tedavisi kalıcı olarak sonlandırılmalı, yeniden bașlanmamalıdır.(12,13,17) 

• Doza Bağlı Toksisite: Tiyopürinlere bağlı doza bağımlı toksisiteler arasında lökope-

ni, trombositopeni ve hepatotoksisite en sık görülen yan etkilerdendir. Bu toksisite-

ler çoğunlukla aktif metabolit düzeyleriyle ilișkilidir ve hafif olgularda doz azaltımıy-

la gerileyebilse de, ciddi miyelosüpresyon veya belirgin karaciğer toksisitesi geliști-

ğinde tedavinin kesilmesi gerekebilir. Uzun süreli tiyopürin kullanımında ise fırsatçı 

enfeksiyonlar, non-melanom deri kanseri ve özellikle genç erkek hastalarda EBV 

ilișkili hepatosplenik T hücreli lenfoma gibi lenfoproliferatif hastalık riskinde artıș 

bildirilmektedir. Bu nedenle tiyopürin tedavisi sırasında düzenli hemogram ve 

karaciğer fonksiyon testleriyle yakın laboratuvar izlemi yapılmalı; hastalar uzun 

dönem enfeksiyon ve malignite riskleri açısından da takip edilmelidir.(12,13,18)

Tedavi öncesi temel laboratuvar incelemeleri (hemogram, karaciğer enzimleri, viral 

seroloji gibi) yapılmalıdır. TPMT enzim aktivitesi tiyopürin bașlangıç dozunun 

belirlenmesinde önemli rol oynamaktadır. Düșük TPMT aktivitesinde 6-TGN düzey-

leri artarak ciddi miyelosüpresyon ve kemik iliği toksisitesi riskini yaratmaktadır. 

Popülasyonda TPMT aktivitesi yaklașık olarak %89 oranında normal, %11 oranında 

orta düzeyde ve %0,3 oranında ciddi düșük/eksik aktivite șeklinde bildirilmektedir. 

Çoğu klinik uygulamada yapılamadığı üzere, TPMT aktivitesi değerlendirilemediğin-

de AZA tedavisine düșük dozda (yaklașık 0,5 mg/kg/gün) bașlanarak kademeli doz 

titrasyonu ile hedef idame dozuna (yaklașık 2-2,5 mg/kg/gün) ulașılabilir. Tedavi 

sırasında özellikle erken dönemde yakın laboratuvar monitörizasyonu önerilmekte; 

ilk 4 haftada haftalık, ardından aylık ve stabil dönemde yaklașık 3 ay aralıklarla 

hemogram ve karaciğer fonksiyon testleri ile izlem yapılmaktadır.(13,17,18)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
AZA ile yetersiz yanıt, intolerans veya toksik etki geliștiğinde, doz azaltma, metabolit 

temelli optimizasyon, 6-MP’ye geçiș, allopürinol eșliğinde düșük doz stratejileri veya 

bașka sınıfa geçiș düșünülmelidir. AZA’dan 6-MP’ye geçiște “AZA’nın yarı dozu” ile 

geçișin benzer etkinlik ve tolerabilite sağlayabildiğine dair veriler mevcuttur.(12,13) 

Tiyopürin tedavisi sırasında yetersiz yanıt veya toksisite geliștiğinde MTX, biyolojik 

ajanlar veya diğer ileri hedefe yönelik tedavi seçenekleri yeniden değerlendirilmelidir. 

Uzun dönem tiyopürin kullanımında enfeksiyon ve malignite riskindeki artıș nedeniyle, 

özellikle ileri yaș hastalarda veya malignite açısından yüksek riskli bireylerde tedavinin 

sürdürülmesi yarar-risk dengesi temelinde dikkatle değerlendirilmelidir.(13,19,20) 

Metotreksat
Formülasyon ve Etki Mekanizması
MTX, oral ve parenteral formülasyonları bulunan bir folat antagonistidir; İBH tedavi-

sinde özellikle subkutan uygulama daha stabil biyoyararlanım sağlaması nedeniyle 

sıklıkla tercih edilmektedir. MTX, dihidrofolat redüktaz enzimini inhibe ederek folat 

metabolizmasını bozar. Bu etkiyle pürin ve pirimidin sentezi engellenerek hızlı 

prolifere olan immün hücreler (özellikle aktive T hücreleri) baskılanır. Bunun yanı 

sıra adenozin salınımını artırarak güçlü anti-inflamatuar etkiler sergilemekte-

dir.(12,19,20) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Güncel kılavuzlarda MTX’ın, Crohn hastalığında özellikle steroid-bağımlı veya 

steroid-yanıtlı orta-ağır olgularda ve tiyopürin intoleransı ya da yetersizliği 

durumunda indüksiyon ve idame tedavisi amacıyla önerilmektedir. MTX’in özellikle 

parenteral (IM/SC) formda kullanıldığında etkili olduğu, buna karșılık düșük doz 

oral MTX’ın klinik olarak anlamlı etkinlik göstermediği bilinmelidir. Crohn hastalığın-

da haftalık 25 mg parenteral MTX ile yaklașık 16 haftalık indüksiyon ve ardından 

15 mg/hafta ile idame tedavisine ilișkin kanıtlar en güçlü verileri olușturmaktadır. 

Tedavi sırasında eș zamanlı folik asit desteği önerilmektedir.6,20 ÜK’da genel 

olarak MTX etkisi zayıftır ve önerilmemektedir.(5,15,20)

Yan Etki Profili
Metotreksatın bașlıca toksisiteleri arasında bulantı, kusma, halsizlik, hepatotoksisi-

te, sitopeni ve nadiren pulmoner toksisite yer almaktadır. Uzun dönem kullanımda 

kronik hepatotoksisite ve karaciğer fibrozisi riski göz önünde bulundurulmalıdır. Eș 

zamanlı folik asit desteği (genellikle ≥5 mg/hafta), özellikle gastrointestinal yan 

etkileri azaltarak tedavi uyumunu artırabilmektedir.(20,21) 

MTX ile ilgili en kritik nokta gebelikteki teratojenik etkisidir. Hem kadın hem erkek 

hastalar açısından üreme planlamasında dikkat gerektirir. Teratojenik etki nedeniyle 

gebelik planlayan kadınlarda kullanılmaması ve gebelik öncesi 3-6 ay önce 

kesilmesi gerekir.(20,21)

İmmünmodülatör ajanların yan etki profili ve klinik ipuçları Tablo 3’te özetlenmiștir. 

Yanıt Kaybında Değerlendirme
MTX tedavisine yetersiz yanıt durumunda ilaç formülasyonu (oral/parenteral), doz 

yeterliliği, tedavi uyumu ve hastalık fenotipi yeniden değerlendirilmelidir. Ülseratif 

kolitte MTX’e ilișkin etkinlik verileri sınırlı olduğundan, yanıt yetersizliği çoğu 

zaman yalnızca doz optimizasyonu ile açıklanamaz. Buna karșılık Crohn hastalı-

ğında parenteral forma geçiș, doz optimizasyonu ve yakın toksisite izlemi ile 

tedavi etkinliği artırılabilir. Belirgin yan etki veya gebelik planı durumunda tedavi 

kesilmeli; uygun hastalarda tiyopürinler, biyolojik ajanlar veya diğer ileri hedefe 

yönelik tedaviler değerlendirilmelidir.(12,19,20) 

Siklosporin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
Siklosporin, T hücre aktivasyonunu baskılayan bir kalsinörin inhibitörüdür. 

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında kullanım alanı sınırlı olmakla birlikte, özellik-

le steroid yanıtsız akut șiddetli ülseratif kolitte seçilmiș bazı vakalarda etkili bir 

kurtarma tedavisi seçeneği olarak önerilmektedir.(5,13)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Akut șiddetli ülseratif kolitte intravenöz kortikosteroidlere yeterli yanıt alınamayan 

hastalarda siklosporin önemli bir kurtarma tedavisi seçeneğidir ve özellikle tiyopü-

rin-naif olgularda kullanılabilmektedir. Ancak terapötik ilaç düzeyi izlemi gerektir-

mesi ve nefrotoksisite, nörotoksisite ile enfeksiyon riski gibi potansiyel yan etkileri 

nedeniyle kullanımı sınırlanabilmektedir. Hem tiyopürin-naif hem de daha önce 

tiyopürin kullanmıș hastalarda infliksimab diğer önemli kurtarma tedavisi 

seçeneklerinden biridir.(13,16) 

Siklosporin intravenöz olarak genellikle 2 mg/kg/gün dozunda, kan düzeyi takibi 

ile (hedef düzey kanda 150-250 ng/mL) bașlanır, yanıt klinik olarak 4-7 gün 

içinde değerlendirilir; olumlu yanıt varsa aynı dozun iki katı oral dozla (hedef 

100-200 ng/mL) devam edilir.(13)

Yan Etki Profili
Tedavinin erken döneminde hipertansiyon, nefrotoksisite, nörotoksisite (tremor, 

huzursuzluk) ve elektrolit bozuklukları açısından yakın izlem gerekli olup; kan 

basıncı, böbrek fonksiyonları, magnezyum düzeyi ve diğer biyokimyasal paramet-

reler düzenli takip edilmelidir.(13) İM tedaviler ve özellikleri Tablo 4’te, İBH’da İM 

kullanımıyla ilgili önemli ipuçları ve yaklașım Tablo 5’te verilmiștir.
Tablo 1. 5-ASA Formülasyonları ve Özellikleri

Pratik klinik 
yaklașım

Üstten alta daha 
yaygın bağırsak 
dağılımı istendiğinde

Kolona daha seçici 
hedefleme 
istendiğinde

Kolona erken giriște 
açılım istenen 
olgular; granül 
formu uyum 
açısından bazı 
hastalarda avantajlı 
olabilir

Günde tek doz, 
uyum avantajı

Supp:proktitte ilk 
tercih
Enema/köpük:prok-
tosigmoidit/ 
distal/sol kolit

5-ASA’nın kolona 
tașınması için eski 
ama etkili bir 
yaklașım

Etki bölgesi

Duodenumdan 
bașlayıp ince 
bağırsak ve kolon 
boyunca

Terminal ileum ve 
sonrası, özellikle 
kolon

Terminal ileuma 
yakın bașlayıp kolon 
boyunca

Kolonda gecikmeli/ 
uzamıș/homojen 
salınım

Supp:rektum
Enema/köpük: 
distal- sol kolona 
dek

Esas olarak kolon

Açılma
koșulu

Su
difüzyonu ile 
kademeli
salınım

pH ≥7

pH ≥6

pH 7 

Direkt
lokal etki

Kolonik
bakteriler ile 
parçalanma

Kaplama 
teknolojisi

Etilselüloz kaplı 
mikrogranüller 
zaman bağımlı 
uzatılmıș salınım

Eudragit S enterik 
kaplama

Eudragit L kaplama 
+ granül matriksi ile 
uzamıș salınım

Dıșta metakrilik 
asit-metil metakrilat 
kopomer; içte 
multimatrix 
hidrofilik-lipofilik 
sistem

Lokal rektal 
uygulama; kaplama 
mantığından çok 
doğrudan bölgesel 
temas

Azo bağı ile bağlı 
prodrug; kolonik 
bakteriyel 
azoredüktazla ayrıșır

Formülasyon

Kapsül/granül

Gecikmeli salınımlı 
tablet

Granül/tablet

Multimatrix

Suppozituvar/
enema/köpük

5-ASA prodrugları
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İnflamatuvar bağırsak hastalıklarının (İBH) tedavisi, 20. yüzyılın bașlarında uygula-

nan yatak istirahati, diyet gibi konservatif tedavilerden, hastalığın patofizyolojisinin 

anlașılmasına paralel olarak daha hedefe yönelik ve kișiselleștirilmiș yaklașımlara 

doğru ilerlemektedir. İBH tedavisinde önemli dönüm noktaları arasında sülfasalazi-

nin İBH’da kullanımı (1940’lar), kortikosteroidlerin piyasaya sürülmesi (1950’ler), 

immünosüpresanların bulunması (1960’lar-80’ler) ve 1990’larda biyolojik ilaçlar-

dan ilk anti-TNF olan infliksimabın keșfi sayılabilir.(1) İBH tedavisindeki tüm gelișme-

lere rağmen hem Crohn hastalığı (CH) hem de ülseratif kolitte (ÜK) konvansiyonel 

tedavi, remisyonun indüksiyonu ve idame tedavisinde hala yerini korumaktadır.

KONVANSİYONEL TEDAVİ

İBH’da konvansiyonel tedavinin temelini 5-aminosalisilatlar (5-ASA, mesalazin, mesala-

min), kortikosteroidler (KS) ve immünmodülatör (İM) tedaviler olușturmaktadır.

5-AMİNOSALİSİLATLAR
Özellikle ÜK tedavisinde kullanılan bu ilaçlar hafif ve orta șiddetteki hastalığın 

yönetilmesinde oldukça etkilidirler. 

5-ASA Etki Mekanizması

5-ASA etki mekanizması tam olarak anlașılamamıș olsa da klinikte en belirleyici 

nokta, bu etkilerin çoğunun sistemik değil temel olarak bağırsak mukozasında lokal 

etki ile gerçekleștiğidir. Bu lokal çok faktörlü anti inflamatuvar etki ve kolorektal 

kanser için potansiyel kemopreventif etki yolakları șunlardır;(2,3)

• Prostaglandin ve Lökotrien Sentezinin İnhibisyonu: Siklooksijenaz ve lipooksijenaz 

yolaklarında inhibisyon ile prostaglandin ve lökotrien sentezini azaltır. Bu durum 

inflamatuvar hücrelerin aktivasyonunu ve vasküler permeabiliteyi düșürür.

• NF-κB Yolunun Baskılanması: NF-κB, inflamatuvar gen ekspresyonunun merkezi 

düzenleyicisidir. Mesalazin, NF-κB yolağında inhibisyonla TNF-α, IL-1β ve IL-6 

gibi sitokinlerin üretimini azaltır.

• Peroksizom Proliferatör Aktive Reseptör Gama (PPAR-γ) Aktivasyonu: 5-ASA, 

bağırsakta seçici bir PPAR γ agonisti gibi davranarak inflamatuar yanıtı baskılar.

• Antioksidan Etki: Serbest oksijen radikallerini temizleyerek oksidatif stresi ve 

epitel hasarını azaltır.(4)

• Anti-Kanser/Kemopreventif Etki: İnflamasyonu baskılayıp mukozal iyileșmeyi 

sağlamasının yanısıra, oksidatif DNA hasarını azaltıp, hücre döngüsünü yavașla-

tarak ve kolorektal karsinogenezde anahtar konumda olan Wnt/β katenin yolunu 

inhibe ederek bu etkiyi gösterdiği düșünülmektedir.(3)

5-ASA Formülasyonları

Ağızdan alınan yalın 5-ASA molekülü ince bağırsakta hızla emilir. Karaciğerde ve 

bağırsak mukozasında N-asetil-5-ASA adı verilen inaktif bir metabolite dönüștürü-

lür, idrar ve dıșkı yoluyla atılır. 

5-ASA etkinliği yalnızca etken maddenin kendisine değil, ilacın proksimal ince 

bağırsakta emilmeden hedef bölgeye (terminal ileum ve kolon) ulașmasına 

bağlıdır. Bu nedenle aktif maddeyi hedeflenen bölgeye tașıyan özel formülasyon-

lar kullanılır.(2) 

• Zaman-Bağımlı Sistemler: Etilselüloz mikrogranüller pH eșiğine daha az bağımlı-

dır; barsak boyunca erken bașlayıp sürekli salınım yapar. Bu, kolona özgü seçici-

liği azaltır ama tüm barsak boyunca yaygın temas sağlar. 

• pH-Bağımlı Sistemler: Eudragit L ve S, gastrik sıvıya dayanıklı ve midede çözün-

meyen akrilik polimerlerdir, ancak temel farkları çözündükleri pH seviyeleri ve 

hedef bölgeleridir.(2,5) Eudragit L, pH 6.0 civarında (ince bağırsak) çözünerek ilacı 

burada serbest bırakırken, Eudragit S daha yüksek olan pH 7.0 civarında (kolon/-

kalın bağırsak) çözünür.(5) 

• Multimatriks (MMX) Sistemler: MMX, kolona ulaștıktan sonra tek noktada 

boșalan bir sistem değil, matriks içinde daha uzamıș yaygın kolonik dağılım 

sağlayan bir tasarımdır. Klinik olarak en önemli avantajı çoğu hasta için günde 

tek doz ve uyum kolaylığıdır.(5) 

• Rektal (Topikal) Formlar: Rektal yolla uygulanan formlardır. Proktitte supozituvar, 

proktosigmoiditte enema veya köpük 5-ASA formları, daha yaygın hastalıkta ise 

oral ve rektal kombinasyonlar kullanılmalıdır.(5)

Tüm 5-ASA formülasyonları ve özellikleri Tablo 1’de özetlenmiștir.

5-ASA’ya yanıt alınamadığında ilk adım tedaviyi rektal formlarla kombine etmek 

veya dozu optimize etmektir.(5)

Yan Etki ve İzlem
5-ASA tedavisi öncesi tam kan sayımı ve serum üre, kreatinin, glomerüler filtrasyon 

hızı, elektrolitler, karaciğer fonksiyon testlerini içeren biyokimyasal testlerle değer-

lendirme yapılmalıdır.(4,5) Stabil hastada takip sıklığı 3. ayda ve sonrasında yıllık 

kontrol șeklinde olabilir ancak böbrek hastalığı, ileri yaș, eșzamanlı nefrotoksik ilaç 

kullanımı veya önceki renal risk faktörleri varsa daha sık izlem gerekir. 5-ASA’lar 

genellikle iyi tolere edilen güvenli ajanlardır ve yan etki nedeniyle tedaviyi bırakma 

oranları plasebo ile benzerdir.(4,8,9) Hastalarda görülen bazı yan etkiler șunlardır;

• Yaygın yan etkiler arasında; ateș, baș ağrısı, deri döküntüsü, kusma, paradoksal 

ishal, kas ağrısı ve karın ağrısı varken, nadir ve ciddi yan etkiler arasında ise 

pankreatit, interstisyel nefrit, hepatotoksisite, perikardit, plörit ve miyokardit 

sayılabilir.(3,4)

• Yan etkiler genellikle tedavinin ilk 1- 4. haftası içinde ortaya çıkar ve ilaç kesildi-

ğinde hızla düzelir.

KORTİKOSTEROİDLER
KS, İBH’nın akut alevlenmelerinde dramatik bir iyileșme sağlayan güçlü farmakolo-

jik araçlardır. Etkilerini esas olarak hücre içi glukokortikoid reseptörüne bağlanarak 

gösterir. Bir yandan anti-inflamatuar genlerin ekspresyonunu artırarak; diğer 

yandan TNF, IL-1 ve IL-6 gibi pro-inflamatuar sitokinlerin üretimini azaltarak etki 

gösterirler.(11,12)

Birinci nesil sistemik steroidler, șiddetli ve yaygın inflamasyonu olan hastalar için “hayat 

kurtarıcı” bir rol oynamaya devam etmektedir. Öte yandan, 2. Nesil steroidler (özellikle 

budezonid kapsül ve budezonid MMX), yüksek reseptör afinitesi ve düșük sistemik 

maruziyet sayesinde hafif-orta vakalarda güvenli bir alternatif sunmaktadır.(11,13)

Klinik bașarının anahtarı; doğru hastada doğru steroid türünü seçmek, doz 

eșdeğerliğine dikkat ederek geçișleri yönetmek ve hastayı en kısa sürede steroidsiz 

bir idame rejimine geçirmektir. “Steroidsiz remisyon” hedefi, hastanın yașam 

İBH TEDAVİSİNDE KULLANILAN İLAÇLAR:
KONVANSİYONEL TEDAVİ
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İBH Tedavisinde 5-ASA Kullanımı
İBH tedavisinde 5-ASA, ÜK’da özellikle hafif-orta șiddetli hastalıkta hem remisyonun 

indüksiyonu hem de idame tedavisinde birinci basamakta kritik bir öneme sahipken, 

CH’da 5-ASA etkinliğini gösteren tutarlı bir kanıt bulunmadığı için uzaklașılmıștır.(6,7)

Hafif-orta șiddetli ÜK yönetiminde; remisyonun indüksiyonu için aktif proktitte 1 

gr/gün rektal mesalazin, aktif distal kolitte remisyonun indüksiyonu için ≥ 1 g/gün 

dozda rektal 5-ASA (topikal steroid kullanımına tercih edilmeli) kullanılmalı ve 

remisyon sağlananlarda topikal 5-ASA ile idame edilmelidir.(5,8) Bu uygulama, 

özellikle sistemik ilaç maruziyetini azaltmak isteyen hastalar için avantajlıdır. 

Aktif sol kolitte ise yine rektal 5-ASA (en az 1 gr/gün) önerilir ve rektal steroidlere 

tercih edilir. En etkili yaklașım, rektal ve oral 5-ASA (en az 2 gr/gün) kombine 

edilmesidir.(5,9) En az rektosigmoid yaygınlıkta aktif ÜK hastalarında, sadece oral 

tedavi yerine oral (≥ 2g/gün) ve rektal 5-ASA’nın birlikte kullanılması oral monote-

rapiye kıyasla remisyonu sağlamada daha etkilidir.(9)

Hafif-orta aktif ÜK hastalarında remisyon indüksiyonu için ≥ 2 g/gün dozunda oral 

5-ASA kullanılmalıdır.(9) ASCEND çalıșmasında orta șiddette hastalık aktivitesi olan, 

daha önce KS, ÜK için çoklu ilaç deneyim öyküsü olanlarda pH bağımlı polimer 

kaplı oral 5-ASA formunun yüksek dozda (4,8 g/gün) kullanımı düșük doz (2,4 

g/gün) kullanımına göre daha etkili bulunmuștur.(4,9) Öte yandan MMX formlu 5-ASA 

preparatlarında 4.8 g ve 2.4 g dozları arasında fark gözlemlenmemiștir.(2,4)

Yüksek doz oral 5-ASA ile klinik remisyona giren hastalarda, yüksek dozda en az 

6 ay devam edilmesi remisyonun idamesinde etkili bulunmuștur.(9,10)

Günde tek doz kullanımın, bölünmüș doz rejimleriyle benzer etkinlikte olduğu ve 

hasta uyumunu artırabileceği belirtilmektedir.(3,9) 

5-ASA ile semptomatik düzelme erken dönemde (2. hafta) bașlasa da klinik tam 

yanıt değerlendirilmesi en erken 6-8. haftalarda yapılmalıdır.(9,10) Bir oral 5-ASA 

formülasyonu uygun dozda kullanılmasına rağmen yanıt vermediyse, bașka bir oral 

5-ASA formülasyonuna geçmenin remisyon sağlama olasılığı düșüktür.(2) Standart 

kalitesini artırmak ve uzun vadeli iyatrojenik komplikasyonları önlemek adına 

öncelikli hedeftir.(14) Klinik pratikte İBH tedavisinde iki ana grup KS kullanılmaktadır;

Standart Sistemik Steroidler (1. Nesil): 
Yüksek biyoyararlanıma (%80-100) sahiptir ve tüm vücutta sistemik etki gösterirler. 

Hızla yanıt almanın beklendiği aktif orta-ağır İBH tedavisinde ön planda kullanılmak-

tadır. Klinik pratikte klasikleșmiș indüksiyon dozları prednizolon ve metilprednizolon 

için 40-60 mg/gün, hidrokortizon için 300-400 mg/gün șeklindedir. Bu tedavilerin 

bașlangıç yanıtına göre çoğunlukla 8-12 hafta içinde kademeli azaltılarak kesilmesi 

önerilir.(11-14)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Sistemik steroidler orta-ağır ÜK, akut șiddetli ÜK ve orta-ağır CH’da indüksiyon için 

kullanılır. Ayaktan tedavide klasik yaklașım prednizolon/metilprednizolon 40-60 

mg/gün ile bașlayıp klinik yanıta göre kademeli azaltmaktır. Hastanede yatan akut 

șiddetli ÜK hastasında intravenöz metilprednizolon ya da hidrokortizon standart 

indüksiyon yaklașımıdır. CH’da sistemik steroidler, yaygın ve/veya șiddetli hastalıkta 

kısa süreli köprü tedavisidir.(6,7,15,16) Sistemik yan etki yükü nedeniyle 8-12 haftadan 

uzun süre devam etmesi veya idame tedavide kullanılması uygun değildir. 

Özellikle hastaneye yatıș gerektiren akut șiddetli ÜK kliniğinde intravenöz KS ile 

indüksiyon tedavisi bașlandıktan sonra 3.-5. gün klinik yanıtına göre anti-TNF 

kurtarma tedavisi veya cerrahi tedavi açısından değerlendirilmelidir. Tedavinin 

3.gününde sistemik KS yanıtını değerlendirmek için günlük dıșkılama sayısı ve CRP 

düzeyini içeren Oxford kriterlerini kullanılmalıdır. Günde >8 defa dıșkılama olması 

veya günde 3-8 dıșkılamayla birlikte CRP> 45 mg/L olması durumunda sistemik 

KS tedavisi yanıtsız olarak değerlendirilebilir.(13,14,16)

Yan Etkiler
Kısa dönemde hiperglisemi, hipertansiyon, uykusuzluk, ruh hali değișiklikleri, sıvı 

retansiyonu, akne, dispepsi gibi sorunlar ortaya çıkabilir. Daha uzun kullanımda 

veya tekrarlayan kürlerde osteoporoz, adrenal supresyon, enfeksiyon riski artıșı, 

katarakt, miyopati, aseptik nekroz, metabolik bozulma, psikiyatrik yan etkiler önem 

kazanır. Bu nedenle steroid bağımlılığı yalnızca semptomatik bir sorun değil, doğru-

pH>7 ortamına ulașmasını bekleyerek (terminal ileum düzeyi) erken salınımı 

engeller; böylece etkin madde kolonik mukozada daha homojen dağılır ve distal 

segmentlere kadar ulașması hedeflenir. Bu nedenle hafif ve orta șiddette ÜK’da 

kullanımı daha uygundur.(12,14) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
ÜK’da budezonid MMX’in 9 mg/gün dozda klinik remisyona katkı sağlayabilir. MMX 

özelinde, 8 haftalık randomize çalıșmalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksektir ve genel tolerabilite daha iyi bulunmuștur. Ayrıca 

Budezonid MMX tedavisi 8 hafta sonunda doz azaltma yapılmadan sonlandırılabil-

mektedir.(5,12,13)

 

Hafif-orta ileal ve/veya ileoçekal CH’da kontrollü ileal salınımlı budezonid için tipik 

doz stratejisi 9 mg/gün (tek doz veya 3x3mg/gün) tedavisi 8-12 hafta ve ardından 

2 haftalık doz azaltma veya kesme șeklinde uygulanabilir.(6,7,12,13)

Budezonid MMX, daha çok hafif-orta ÜK’de, özellikle optimize 5-ASA’ya rağmen 

tam yanıt alınamadığında veya sistemik steroidten kaçınma hedefinde kullanı-

lır.(12,13,15) 

Yan Etki Profili
Budezonid ve benzeri düșük biyoyararlanımlı steroidlerde sistemik yan etkiler 

genellikle daha az görülse de tamamen yok değildir. Cushingoid özellikler, adrenal 

baskılanma, glukoz bozukluğu, ruh hali etkileri ve kemik sağlığına etkiler özellikle 

uzamıș kullanımda yine klinik önem tașır. Avantajları, bu etkilerin standart steroidle-

re kıyasla genellikle daha sınırlı olmasıdır; dezavantajları ise yalnızca belirli fenotip-

lerde yeterli etki göstermeleri ve idame ilacı olmamalarıdır.(11,12)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
Budezonid bașarısızlığında ilk soru “doğru fenotipte mi kullandım?” olmalıdır. 

Örneğin ileoçekal CH dıșında yaygın CH varlığında budezonidden güçlü yanıt 

beklemek gerçekçi değildir; bu durumda sistemik KS veya üst tedavi gerekir. 

Budezonid MMX ile yanıt alınmayan ÜK’de de 5-ASA optimizasyonu, rektal tedavi 

eklenmesi, enfeksiyon dıșlanması ve gerektiğinde sistemik KS veya biyolojik ajan 

hastalıkta budezonidin prednizolona göre remisyon sağlamada daha az etkili 

olabileceği akılda tutulmalıdır.(12,13,15)

Budezonid Formülasyonları: “Hangi Formül Nerede, Nasıl Etki Eder?
Budezonid için klinik pratikte kritik fark, ilaç salımının hangi bağırsak segmentinde 

gerçekleștiğidir:

• pH-Bağımlı Kapsüller: Salımı distal ileum ve çıkan kolona sınırlar; bu nedenle 

özellikle ileum/çıkan kolon tutulumlu hafif ve orta șiddetli CH’da endikedir.

• MMX Formülasyon: Tüm kolonda salınım sağlayacak șekilde tasarlanmıștır. 

Budezonid MMX kapsül/tablet çekirdeği lipofilik ve hidrofilik bölgelerden olușur 

ve dıșta gastro-rezistan pH-bağımlı bir kaplama bulunur. Kaplama, tabletin 

gerekliliği değerlendirilmelidir. Uzamıș budezonid kullanımı, sistemik KS kadar 

belirgin olmasa da steroid bağımlılığı sorununun bir çeșidi olarak görülmelidir.(14,15)

Steroid Koruyucu Strateji
İBH’da “steroid bağımlılığı veya așırı steroid maruziyeti” klinik pratikte sıkça 

karșımıza çıkan bir problemdir. Bu durum hem hastalık kontrolü hem de yan etkiler 

nedeniyle “steroid koruyucu” stratejileri gündeme getirir.(11-13)

Literatürde konvansiyonel tedavilerle ilgili güncellemelerde; bașlangıçta yanıt alıp 

kesme/azaltma sonrası relaps yașayan steroid-bağımlı veya steroid-refrakter 

hastalarda, uzun süreli uygunsuz steroid maruziyetini azaltmak için İM veya biyolo-

jik ajanların düșünülmesi gerektiği açıkça belirtilmiștir. KS ile indüksiyon tedavisi 

bașlanan hastalarda; azatiyoprin gibi ilaçlarla eș zamanlı kullanımın, ilerleyen 

dönemde steroid ihtiyacını azaltmaya ve idameyi bașka ajanlarla sürdürmeye 

yardımcı olabilir.(11,12)

İMMÜNMODÜLATÖRLER
İM ajanlar, 5-ASA yanıtsız/intoleran, KS’e bağımlı/yanıtsız/intoleran vakalarda ve 

anti-TNF ajanlarla kombinasyonda immünojenisiteyi azaltmak amacıyla kullanılır. 

Konvansiyonel tedavideki ana rolleri hızlı indüksiyon değil steroidsiz idamenin 

sağlanmasıdır. Azatiyoprin (AZA) ve 6-merkaptopürin (6-MP) hem ÜK hem CH 

tedavisinde idame tedavisinde yer alırken, metotreksat (MTX) CH için indüksiyon 

ve idamede kullanılabilir. Siklosporin ise akut șiddetli ÜK kurtarma tedavisinde 

etkilidir.(6,7,15,17) 

Tiyopürinler: Azatiyoprin ve 6-Merkaptopürin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
AZA ve 6-MP, İBH tedavisinde kullanılan bașlıca tiyopürin formülasyonlarıdır. AZA, 

oral yoldan uygulanan ve vücutta enzimatik olarak 6-MP’ye dönüșen bir ön ilaçtır 

(prodrug). 6-MP’nin metabolize olması sonucunda olușan 6-tiyoguanin nükleotidler 

(6-TGN), temel aktif metabolitler olup antiproliferatif, anti-inflamatuvar ve immün-

modülatör etkilerden sorumludur. Tiopürin metabolizmasında önemli rol oynayan 

TPMT (tiopürin metiltransferaz) enzimi, 6-MP’nin metillenmiș metaboliti olan 

6-metilmerkaptopürin’e (6-MMP) dönüșümünde görev alır. Düșük TPMT aktivite-

sinde artmıș 6-TGN birikimi miyelotoksisite ve kemik iliği baskılanması riskini 

artırırken, yüksek 6-MMP düzeyleri (>5700 pmol/8×108 RBC) özellikle hepatotok-

sisite ile ilișkilidir.(18,19)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Tiopürinlerin klinik etkinliğinin tam ortaya çıkması genellikle 3-6 ay sürdüğünden, 

bu ajanlar hızlı indüksiyon tedavisinde değil, ÜK ve CH’da idame tedavisinde 

kullanılmaktadır. AZA klasik dozu 1.5-2,5 mg/kg/gün ve 6-MP dozu ise 1-1,5 

mg/kg/gün șeklinde kullanılmalıdır. Etkisinin geç bașlaması nedeniyle akut alevlen-

mede çoğu zaman steroid köprüsü gerekir.(6,7,13,18)

Güncel kılavuzlarda AZA tedavisi öncesinde TPMT genotip/fenotip bakılması güçlü 

bir șekilde önerilmektedir. Özellikle Asya popülasyonlarında yaygın olan NUDT15 

varyantlarının da analiz edilmesi risk yönetiminde önemlidir. TPMT ve NUDT15 

heterozigotlarda “normal dozun %30-80’i” ile bașlama veya “düșük doz ile tedaviye 

bașla ve titre et” önerileri yer almaktadır. Bu testlerin yapılamadığı durumda erken 

dönemde yakın biyokimya-hemogram kontrolü pratikte güvenlik için “zorunlu” 

bileșenlerdir.(5-7,13,17,18)

Klinik uygulamada tedavinin “ne kadar süre?” devam edeceği sorusu için sabit bir 

üst sınırdan çok yarar-risk dengesine göre uzun dönem devam șeklindedir. Özellikle 

>65 yașta güvenlik kaygılarının belirgin olması nedeniyle bu yaș grubunda tiyopürin 

kullanımı daha sık sonlandırılmaktadır.(13)

Yan Etki Profili
Tiyopürinlerin iki farklı yan etki profili mevcuttur: 

• İdiyosenkratik Reaksiyonlar (Dozdan Bağımsız): Tiyopürinlerin dozdan bağımsız 

gelișen idiyosenkratik yan etkileri arasında bulantı, yorgunluk, ateș, artralji, grip 

benzeri sendrom ve yaklașık %3-5 oranında görülen akut pankreatit yer alır. 

Tiyopürin ilișkili pankreatit genellikle tedavinin ilk haftalarında ortaya çıkan, 

çoğunlukla hafif seyirli ve ilaç kesildikten sonra klinik olarak geri dönüșümlü bir 

reaksiyondur. Ancak mekanizmanın idiyosenkratik olması ve yeniden ilaç maruzi-

yetinde pankreatit rekürrens riskinin yüksek bulunması nedeniyle AZA veya 

6-MP tedavisi kalıcı olarak sonlandırılmalı, yeniden bașlanmamalıdır.(12,13,17) 

• Doza Bağlı Toksisite: Tiyopürinlere bağlı doza bağımlı toksisiteler arasında lökope-

ni, trombositopeni ve hepatotoksisite en sık görülen yan etkilerdendir. Bu toksisite-

ler çoğunlukla aktif metabolit düzeyleriyle ilișkilidir ve hafif olgularda doz azaltımıy-

la gerileyebilse de, ciddi miyelosüpresyon veya belirgin karaciğer toksisitesi geliști-

ğinde tedavinin kesilmesi gerekebilir. Uzun süreli tiyopürin kullanımında ise fırsatçı 

enfeksiyonlar, non-melanom deri kanseri ve özellikle genç erkek hastalarda EBV 

ilișkili hepatosplenik T hücreli lenfoma gibi lenfoproliferatif hastalık riskinde artıș 

bildirilmektedir. Bu nedenle tiyopürin tedavisi sırasında düzenli hemogram ve 

karaciğer fonksiyon testleriyle yakın laboratuvar izlemi yapılmalı; hastalar uzun 

dönem enfeksiyon ve malignite riskleri açısından da takip edilmelidir.(12,13,18)

Tedavi öncesi temel laboratuvar incelemeleri (hemogram, karaciğer enzimleri, viral 

seroloji gibi) yapılmalıdır. TPMT enzim aktivitesi tiyopürin bașlangıç dozunun 

belirlenmesinde önemli rol oynamaktadır. Düșük TPMT aktivitesinde 6-TGN düzey-

leri artarak ciddi miyelosüpresyon ve kemik iliği toksisitesi riskini yaratmaktadır. 

Popülasyonda TPMT aktivitesi yaklașık olarak %89 oranında normal, %11 oranında 

orta düzeyde ve %0,3 oranında ciddi düșük/eksik aktivite șeklinde bildirilmektedir. 

Çoğu klinik uygulamada yapılamadığı üzere, TPMT aktivitesi değerlendirilemediğin-

de AZA tedavisine düșük dozda (yaklașık 0,5 mg/kg/gün) bașlanarak kademeli doz 

titrasyonu ile hedef idame dozuna (yaklașık 2-2,5 mg/kg/gün) ulașılabilir. Tedavi 

sırasında özellikle erken dönemde yakın laboratuvar monitörizasyonu önerilmekte; 

ilk 4 haftada haftalık, ardından aylık ve stabil dönemde yaklașık 3 ay aralıklarla 

hemogram ve karaciğer fonksiyon testleri ile izlem yapılmaktadır.(13,17,18)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
AZA ile yetersiz yanıt, intolerans veya toksik etki geliștiğinde, doz azaltma, metabolit 

temelli optimizasyon, 6-MP’ye geçiș, allopürinol eșliğinde düșük doz stratejileri veya 

bașka sınıfa geçiș düșünülmelidir. AZA’dan 6-MP’ye geçiște “AZA’nın yarı dozu” ile 

geçișin benzer etkinlik ve tolerabilite sağlayabildiğine dair veriler mevcuttur.(12,13) 

Tiyopürin tedavisi sırasında yetersiz yanıt veya toksisite geliștiğinde MTX, biyolojik 

ajanlar veya diğer ileri hedefe yönelik tedavi seçenekleri yeniden değerlendirilmelidir. 

Uzun dönem tiyopürin kullanımında enfeksiyon ve malignite riskindeki artıș nedeniyle, 

özellikle ileri yaș hastalarda veya malignite açısından yüksek riskli bireylerde tedavinin 

sürdürülmesi yarar-risk dengesi temelinde dikkatle değerlendirilmelidir.(13,19,20) 

Metotreksat
Formülasyon ve Etki Mekanizması
MTX, oral ve parenteral formülasyonları bulunan bir folat antagonistidir; İBH tedavi-

sinde özellikle subkutan uygulama daha stabil biyoyararlanım sağlaması nedeniyle 

sıklıkla tercih edilmektedir. MTX, dihidrofolat redüktaz enzimini inhibe ederek folat 

metabolizmasını bozar. Bu etkiyle pürin ve pirimidin sentezi engellenerek hızlı 

prolifere olan immün hücreler (özellikle aktive T hücreleri) baskılanır. Bunun yanı 

sıra adenozin salınımını artırarak güçlü anti-inflamatuar etkiler sergilemekte-

dir.(12,19,20) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Güncel kılavuzlarda MTX’ın, Crohn hastalığında özellikle steroid-bağımlı veya 

steroid-yanıtlı orta-ağır olgularda ve tiyopürin intoleransı ya da yetersizliği 

durumunda indüksiyon ve idame tedavisi amacıyla önerilmektedir. MTX’in özellikle 

parenteral (IM/SC) formda kullanıldığında etkili olduğu, buna karșılık düșük doz 

oral MTX’ın klinik olarak anlamlı etkinlik göstermediği bilinmelidir. Crohn hastalığın-

da haftalık 25 mg parenteral MTX ile yaklașık 16 haftalık indüksiyon ve ardından 

15 mg/hafta ile idame tedavisine ilișkin kanıtlar en güçlü verileri olușturmaktadır. 

Tedavi sırasında eș zamanlı folik asit desteği önerilmektedir.6,20 ÜK’da genel 

olarak MTX etkisi zayıftır ve önerilmemektedir.(5,15,20)

Yan Etki Profili
Metotreksatın bașlıca toksisiteleri arasında bulantı, kusma, halsizlik, hepatotoksisi-

te, sitopeni ve nadiren pulmoner toksisite yer almaktadır. Uzun dönem kullanımda 

kronik hepatotoksisite ve karaciğer fibrozisi riski göz önünde bulundurulmalıdır. Eș 

zamanlı folik asit desteği (genellikle ≥5 mg/hafta), özellikle gastrointestinal yan 

etkileri azaltarak tedavi uyumunu artırabilmektedir.(20,21) 

MTX ile ilgili en kritik nokta gebelikteki teratojenik etkisidir. Hem kadın hem erkek 

hastalar açısından üreme planlamasında dikkat gerektirir. Teratojenik etki nedeniyle 

gebelik planlayan kadınlarda kullanılmaması ve gebelik öncesi 3-6 ay önce 

kesilmesi gerekir.(20,21)

İmmünmodülatör ajanların yan etki profili ve klinik ipuçları Tablo 3’te özetlenmiștir. 

Yanıt Kaybında Değerlendirme
MTX tedavisine yetersiz yanıt durumunda ilaç formülasyonu (oral/parenteral), doz 

yeterliliği, tedavi uyumu ve hastalık fenotipi yeniden değerlendirilmelidir. Ülseratif 

kolitte MTX’e ilișkin etkinlik verileri sınırlı olduğundan, yanıt yetersizliği çoğu 

zaman yalnızca doz optimizasyonu ile açıklanamaz. Buna karșılık Crohn hastalı-

ğında parenteral forma geçiș, doz optimizasyonu ve yakın toksisite izlemi ile 

tedavi etkinliği artırılabilir. Belirgin yan etki veya gebelik planı durumunda tedavi 

kesilmeli; uygun hastalarda tiyopürinler, biyolojik ajanlar veya diğer ileri hedefe 

yönelik tedaviler değerlendirilmelidir.(12,19,20) 

Siklosporin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
Siklosporin, T hücre aktivasyonunu baskılayan bir kalsinörin inhibitörüdür. 

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında kullanım alanı sınırlı olmakla birlikte, özellik-

le steroid yanıtsız akut șiddetli ülseratif kolitte seçilmiș bazı vakalarda etkili bir 

kurtarma tedavisi seçeneği olarak önerilmektedir.(5,13)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Akut șiddetli ülseratif kolitte intravenöz kortikosteroidlere yeterli yanıt alınamayan 

hastalarda siklosporin önemli bir kurtarma tedavisi seçeneğidir ve özellikle tiyopü-

rin-naif olgularda kullanılabilmektedir. Ancak terapötik ilaç düzeyi izlemi gerektir-

mesi ve nefrotoksisite, nörotoksisite ile enfeksiyon riski gibi potansiyel yan etkileri 

nedeniyle kullanımı sınırlanabilmektedir. Hem tiyopürin-naif hem de daha önce 

tiyopürin kullanmıș hastalarda infliksimab diğer önemli kurtarma tedavisi 

seçeneklerinden biridir.(13,16) 

Siklosporin intravenöz olarak genellikle 2 mg/kg/gün dozunda, kan düzeyi takibi 

ile (hedef düzey kanda 150-250 ng/mL) bașlanır, yanıt klinik olarak 4-7 gün 

içinde değerlendirilir; olumlu yanıt varsa aynı dozun iki katı oral dozla (hedef 

100-200 ng/mL) devam edilir.(13)

Yan Etki Profili
Tedavinin erken döneminde hipertansiyon, nefrotoksisite, nörotoksisite (tremor, 

huzursuzluk) ve elektrolit bozuklukları açısından yakın izlem gerekli olup; kan 

basıncı, böbrek fonksiyonları, magnezyum düzeyi ve diğer biyokimyasal paramet-

reler düzenli takip edilmelidir.(13) İM tedaviler ve özellikleri Tablo 4’te, İBH’da İM 

kullanımıyla ilgili önemli ipuçları ve yaklașım Tablo 5’te verilmiștir.
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GİRİȘ

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarının (İBH) tedavisi, 20. yüzyılın bașlarında uygula-

nan yatak istirahati, diyet gibi konservatif tedavilerden, hastalığın patofizyolojisinin 

anlașılmasına paralel olarak daha hedefe yönelik ve kișiselleștirilmiș yaklașımlara 

doğru ilerlemektedir. İBH tedavisinde önemli dönüm noktaları arasında sülfasalazi-

nin İBH’da kullanımı (1940’lar), kortikosteroidlerin piyasaya sürülmesi (1950’ler), 

immünosüpresanların bulunması (1960’lar-80’ler) ve 1990’larda biyolojik ilaçlar-

dan ilk anti-TNF olan infliksimabın keșfi sayılabilir.(1) İBH tedavisindeki tüm gelișme-

lere rağmen hem Crohn hastalığı (CH) hem de ülseratif kolitte (ÜK) konvansiyonel 

tedavi, remisyonun indüksiyonu ve idame tedavisinde hala yerini korumaktadır.

KONVANSİYONEL TEDAVİ

İBH’da konvansiyonel tedavinin temelini 5-aminosalisilatlar (5-ASA, mesalazin, mesala-

min), kortikosteroidler (KS) ve immünmodülatör (İM) tedaviler olușturmaktadır.

5-AMİNOSALİSİLATLAR
Özellikle ÜK tedavisinde kullanılan bu ilaçlar hafif ve orta șiddetteki hastalığın 

yönetilmesinde oldukça etkilidirler. 

5-ASA Etki Mekanizması

5-ASA etki mekanizması tam olarak anlașılamamıș olsa da klinikte en belirleyici 

nokta, bu etkilerin çoğunun sistemik değil temel olarak bağırsak mukozasında lokal 

etki ile gerçekleștiğidir. Bu lokal çok faktörlü anti inflamatuvar etki ve kolorektal 

kanser için potansiyel kemopreventif etki yolakları șunlardır;(2,3)

• Prostaglandin ve Lökotrien Sentezinin İnhibisyonu: Siklooksijenaz ve lipooksijenaz 

yolaklarında inhibisyon ile prostaglandin ve lökotrien sentezini azaltır. Bu durum 

inflamatuvar hücrelerin aktivasyonunu ve vasküler permeabiliteyi düșürür.

• NF-κB Yolunun Baskılanması: NF-κB, inflamatuvar gen ekspresyonunun merkezi 

düzenleyicisidir. Mesalazin, NF-κB yolağında inhibisyonla TNF-α, IL-1β ve IL-6 

gibi sitokinlerin üretimini azaltır.

• Peroksizom Proliferatör Aktive Reseptör Gama (PPAR-γ) Aktivasyonu: 5-ASA, 

bağırsakta seçici bir PPAR γ agonisti gibi davranarak inflamatuar yanıtı baskılar.

• Antioksidan Etki: Serbest oksijen radikallerini temizleyerek oksidatif stresi ve 

epitel hasarını azaltır.(4)

• Anti-Kanser/Kemopreventif Etki: İnflamasyonu baskılayıp mukozal iyileșmeyi 

sağlamasının yanısıra, oksidatif DNA hasarını azaltıp, hücre döngüsünü yavașla-

tarak ve kolorektal karsinogenezde anahtar konumda olan Wnt/β katenin yolunu 

inhibe ederek bu etkiyi gösterdiği düșünülmektedir.(3)

5-ASA Formülasyonları

Ağızdan alınan yalın 5-ASA molekülü ince bağırsakta hızla emilir. Karaciğerde ve 

bağırsak mukozasında N-asetil-5-ASA adı verilen inaktif bir metabolite dönüștürü-

lür, idrar ve dıșkı yoluyla atılır. 

5-ASA etkinliği yalnızca etken maddenin kendisine değil, ilacın proksimal ince 

bağırsakta emilmeden hedef bölgeye (terminal ileum ve kolon) ulașmasına 

bağlıdır. Bu nedenle aktif maddeyi hedeflenen bölgeye tașıyan özel formülasyon-

lar kullanılır.(2) 

• Zaman-Bağımlı Sistemler: Etilselüloz mikrogranüller pH eșiğine daha az bağımlı-

dır; barsak boyunca erken bașlayıp sürekli salınım yapar. Bu, kolona özgü seçici-

liği azaltır ama tüm barsak boyunca yaygın temas sağlar. 

• pH-Bağımlı Sistemler: Eudragit L ve S, gastrik sıvıya dayanıklı ve midede çözün-

meyen akrilik polimerlerdir, ancak temel farkları çözündükleri pH seviyeleri ve 

hedef bölgeleridir.(2,5) Eudragit L, pH 6.0 civarında (ince bağırsak) çözünerek ilacı 

burada serbest bırakırken, Eudragit S daha yüksek olan pH 7.0 civarında (kolon/-

kalın bağırsak) çözünür.(5) 

• Multimatriks (MMX) Sistemler: MMX, kolona ulaștıktan sonra tek noktada 

boșalan bir sistem değil, matriks içinde daha uzamıș yaygın kolonik dağılım 

sağlayan bir tasarımdır. Klinik olarak en önemli avantajı çoğu hasta için günde 

tek doz ve uyum kolaylığıdır.(5) 

• Rektal (Topikal) Formlar: Rektal yolla uygulanan formlardır. Proktitte supozituvar, 

proktosigmoiditte enema veya köpük 5-ASA formları, daha yaygın hastalıkta ise 

oral ve rektal kombinasyonlar kullanılmalıdır.(5)

Tüm 5-ASA formülasyonları ve özellikleri Tablo 1’de özetlenmiștir.
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5-ASA’ya yanıt alınamadığında ilk adım tedaviyi rektal formlarla kombine etmek 

veya dozu optimize etmektir.(5)

Yan Etki ve İzlem
5-ASA tedavisi öncesi tam kan sayımı ve serum üre, kreatinin, glomerüler filtrasyon 

hızı, elektrolitler, karaciğer fonksiyon testlerini içeren biyokimyasal testlerle değer-

lendirme yapılmalıdır.(4,5) Stabil hastada takip sıklığı 3. ayda ve sonrasında yıllık 

kontrol șeklinde olabilir ancak böbrek hastalığı, ileri yaș, eșzamanlı nefrotoksik ilaç 

kullanımı veya önceki renal risk faktörleri varsa daha sık izlem gerekir. 5-ASA’lar 

genellikle iyi tolere edilen güvenli ajanlardır ve yan etki nedeniyle tedaviyi bırakma 

oranları plasebo ile benzerdir.(4,8,9) Hastalarda görülen bazı yan etkiler șunlardır;

• Yaygın yan etkiler arasında; ateș, baș ağrısı, deri döküntüsü, kusma, paradoksal 

ishal, kas ağrısı ve karın ağrısı varken, nadir ve ciddi yan etkiler arasında ise 

pankreatit, interstisyel nefrit, hepatotoksisite, perikardit, plörit ve miyokardit 

sayılabilir.(3,4)

• Yan etkiler genellikle tedavinin ilk 1- 4. haftası içinde ortaya çıkar ve ilaç kesildi-

ğinde hızla düzelir.

KORTİKOSTEROİDLER
KS, İBH’nın akut alevlenmelerinde dramatik bir iyileșme sağlayan güçlü farmakolo-

jik araçlardır. Etkilerini esas olarak hücre içi glukokortikoid reseptörüne bağlanarak 

gösterir. Bir yandan anti-inflamatuar genlerin ekspresyonunu artırarak; diğer 

yandan TNF, IL-1 ve IL-6 gibi pro-inflamatuar sitokinlerin üretimini azaltarak etki 

gösterirler.(11,12)

Birinci nesil sistemik steroidler, șiddetli ve yaygın inflamasyonu olan hastalar için “hayat 

kurtarıcı” bir rol oynamaya devam etmektedir. Öte yandan, 2. Nesil steroidler (özellikle 

budezonid kapsül ve budezonid MMX), yüksek reseptör afinitesi ve düșük sistemik 

maruziyet sayesinde hafif-orta vakalarda güvenli bir alternatif sunmaktadır.(11,13)

Klinik bașarının anahtarı; doğru hastada doğru steroid türünü seçmek, doz 

eșdeğerliğine dikkat ederek geçișleri yönetmek ve hastayı en kısa sürede steroidsiz 

bir idame rejimine geçirmektir. “Steroidsiz remisyon” hedefi, hastanın yașam 

İBH Tedavisinde 5-ASA Kullanımı
İBH tedavisinde 5-ASA, ÜK’da özellikle hafif-orta șiddetli hastalıkta hem remisyonun 

indüksiyonu hem de idame tedavisinde birinci basamakta kritik bir öneme sahipken, 

CH’da 5-ASA etkinliğini gösteren tutarlı bir kanıt bulunmadığı için uzaklașılmıștır.(6,7)

Hafif-orta șiddetli ÜK yönetiminde; remisyonun indüksiyonu için aktif proktitte 1 

gr/gün rektal mesalazin, aktif distal kolitte remisyonun indüksiyonu için ≥ 1 g/gün 

dozda rektal 5-ASA (topikal steroid kullanımına tercih edilmeli) kullanılmalı ve 

remisyon sağlananlarda topikal 5-ASA ile idame edilmelidir.(5,8) Bu uygulama, 

özellikle sistemik ilaç maruziyetini azaltmak isteyen hastalar için avantajlıdır. 

Aktif sol kolitte ise yine rektal 5-ASA (en az 1 gr/gün) önerilir ve rektal steroidlere 

tercih edilir. En etkili yaklașım, rektal ve oral 5-ASA (en az 2 gr/gün) kombine 

edilmesidir.(5,9) En az rektosigmoid yaygınlıkta aktif ÜK hastalarında, sadece oral 

tedavi yerine oral (≥ 2g/gün) ve rektal 5-ASA’nın birlikte kullanılması oral monote-

rapiye kıyasla remisyonu sağlamada daha etkilidir.(9)

Hafif-orta aktif ÜK hastalarında remisyon indüksiyonu için ≥ 2 g/gün dozunda oral 

5-ASA kullanılmalıdır.(9) ASCEND çalıșmasında orta șiddette hastalık aktivitesi olan, 

daha önce KS, ÜK için çoklu ilaç deneyim öyküsü olanlarda pH bağımlı polimer 

kaplı oral 5-ASA formunun yüksek dozda (4,8 g/gün) kullanımı düșük doz (2,4 

g/gün) kullanımına göre daha etkili bulunmuștur.(4,9) Öte yandan MMX formlu 5-ASA 

preparatlarında 4.8 g ve 2.4 g dozları arasında fark gözlemlenmemiștir.(2,4)

Yüksek doz oral 5-ASA ile klinik remisyona giren hastalarda, yüksek dozda en az 

6 ay devam edilmesi remisyonun idamesinde etkili bulunmuștur.(9,10)

Günde tek doz kullanımın, bölünmüș doz rejimleriyle benzer etkinlikte olduğu ve 

hasta uyumunu artırabileceği belirtilmektedir.(3,9) 

5-ASA ile semptomatik düzelme erken dönemde (2. hafta) bașlasa da klinik tam 

yanıt değerlendirilmesi en erken 6-8. haftalarda yapılmalıdır.(9,10) Bir oral 5-ASA 

formülasyonu uygun dozda kullanılmasına rağmen yanıt vermediyse, bașka bir oral 

5-ASA formülasyonuna geçmenin remisyon sağlama olasılığı düșüktür.(2) Standart 

kalitesini artırmak ve uzun vadeli iyatrojenik komplikasyonları önlemek adına 

öncelikli hedeftir.(14) Klinik pratikte İBH tedavisinde iki ana grup KS kullanılmaktadır;

Standart Sistemik Steroidler (1. Nesil): 
Yüksek biyoyararlanıma (%80-100) sahiptir ve tüm vücutta sistemik etki gösterirler. 

Hızla yanıt almanın beklendiği aktif orta-ağır İBH tedavisinde ön planda kullanılmak-

tadır. Klinik pratikte klasikleșmiș indüksiyon dozları prednizolon ve metilprednizolon 

için 40-60 mg/gün, hidrokortizon için 300-400 mg/gün șeklindedir. Bu tedavilerin 

bașlangıç yanıtına göre çoğunlukla 8-12 hafta içinde kademeli azaltılarak kesilmesi 

önerilir.(11-14)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Sistemik steroidler orta-ağır ÜK, akut șiddetli ÜK ve orta-ağır CH’da indüksiyon için 

kullanılır. Ayaktan tedavide klasik yaklașım prednizolon/metilprednizolon 40-60 

mg/gün ile bașlayıp klinik yanıta göre kademeli azaltmaktır. Hastanede yatan akut 

șiddetli ÜK hastasında intravenöz metilprednizolon ya da hidrokortizon standart 

indüksiyon yaklașımıdır. CH’da sistemik steroidler, yaygın ve/veya șiddetli hastalıkta 

kısa süreli köprü tedavisidir.(6,7,15,16) Sistemik yan etki yükü nedeniyle 8-12 haftadan 

uzun süre devam etmesi veya idame tedavide kullanılması uygun değildir. 

Özellikle hastaneye yatıș gerektiren akut șiddetli ÜK kliniğinde intravenöz KS ile 

indüksiyon tedavisi bașlandıktan sonra 3.-5. gün klinik yanıtına göre anti-TNF 

kurtarma tedavisi veya cerrahi tedavi açısından değerlendirilmelidir. Tedavinin 

3.gününde sistemik KS yanıtını değerlendirmek için günlük dıșkılama sayısı ve CRP 

düzeyini içeren Oxford kriterlerini kullanılmalıdır. Günde >8 defa dıșkılama olması 

veya günde 3-8 dıșkılamayla birlikte CRP> 45 mg/L olması durumunda sistemik 

KS tedavisi yanıtsız olarak değerlendirilebilir.(13,14,16)

Yan Etkiler
Kısa dönemde hiperglisemi, hipertansiyon, uykusuzluk, ruh hali değișiklikleri, sıvı 

retansiyonu, akne, dispepsi gibi sorunlar ortaya çıkabilir. Daha uzun kullanımda 

veya tekrarlayan kürlerde osteoporoz, adrenal supresyon, enfeksiyon riski artıșı, 

katarakt, miyopati, aseptik nekroz, metabolik bozulma, psikiyatrik yan etkiler önem 

kazanır. Bu nedenle steroid bağımlılığı yalnızca semptomatik bir sorun değil, doğru-

pH>7 ortamına ulașmasını bekleyerek (terminal ileum düzeyi) erken salınımı 

engeller; böylece etkin madde kolonik mukozada daha homojen dağılır ve distal 

segmentlere kadar ulașması hedeflenir. Bu nedenle hafif ve orta șiddette ÜK’da 

kullanımı daha uygundur.(12,14) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
ÜK’da budezonid MMX’in 9 mg/gün dozda klinik remisyona katkı sağlayabilir. MMX 

özelinde, 8 haftalık randomize çalıșmalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksektir ve genel tolerabilite daha iyi bulunmuștur. Ayrıca 

Budezonid MMX tedavisi 8 hafta sonunda doz azaltma yapılmadan sonlandırılabil-

mektedir.(5,12,13)

 

Hafif-orta ileal ve/veya ileoçekal CH’da kontrollü ileal salınımlı budezonid için tipik 

doz stratejisi 9 mg/gün (tek doz veya 3x3mg/gün) tedavisi 8-12 hafta ve ardından 

2 haftalık doz azaltma veya kesme șeklinde uygulanabilir.(6,7,12,13)

Budezonid MMX, daha çok hafif-orta ÜK’de, özellikle optimize 5-ASA’ya rağmen 

tam yanıt alınamadığında veya sistemik steroidten kaçınma hedefinde kullanı-

lır.(12,13,15) 

Yan Etki Profili
Budezonid ve benzeri düșük biyoyararlanımlı steroidlerde sistemik yan etkiler 

genellikle daha az görülse de tamamen yok değildir. Cushingoid özellikler, adrenal 

baskılanma, glukoz bozukluğu, ruh hali etkileri ve kemik sağlığına etkiler özellikle 

uzamıș kullanımda yine klinik önem tașır. Avantajları, bu etkilerin standart steroidle-

re kıyasla genellikle daha sınırlı olmasıdır; dezavantajları ise yalnızca belirli fenotip-

lerde yeterli etki göstermeleri ve idame ilacı olmamalarıdır.(11,12)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
Budezonid bașarısızlığında ilk soru “doğru fenotipte mi kullandım?” olmalıdır. 

Örneğin ileoçekal CH dıșında yaygın CH varlığında budezonidden güçlü yanıt 

beklemek gerçekçi değildir; bu durumda sistemik KS veya üst tedavi gerekir. 

Budezonid MMX ile yanıt alınmayan ÜK’de de 5-ASA optimizasyonu, rektal tedavi 

eklenmesi, enfeksiyon dıșlanması ve gerektiğinde sistemik KS veya biyolojik ajan 

hastalıkta budezonidin prednizolona göre remisyon sağlamada daha az etkili 

olabileceği akılda tutulmalıdır.(12,13,15)

Budezonid Formülasyonları: “Hangi Formül Nerede, Nasıl Etki Eder?
Budezonid için klinik pratikte kritik fark, ilaç salımının hangi bağırsak segmentinde 

gerçekleștiğidir:

• pH-Bağımlı Kapsüller: Salımı distal ileum ve çıkan kolona sınırlar; bu nedenle 

özellikle ileum/çıkan kolon tutulumlu hafif ve orta șiddetli CH’da endikedir.

• MMX Formülasyon: Tüm kolonda salınım sağlayacak șekilde tasarlanmıștır. 

Budezonid MMX kapsül/tablet çekirdeği lipofilik ve hidrofilik bölgelerden olușur 

ve dıșta gastro-rezistan pH-bağımlı bir kaplama bulunur. Kaplama, tabletin 

gerekliliği değerlendirilmelidir. Uzamıș budezonid kullanımı, sistemik KS kadar 

belirgin olmasa da steroid bağımlılığı sorununun bir çeșidi olarak görülmelidir.(14,15)

Steroid Koruyucu Strateji
İBH’da “steroid bağımlılığı veya așırı steroid maruziyeti” klinik pratikte sıkça 

karșımıza çıkan bir problemdir. Bu durum hem hastalık kontrolü hem de yan etkiler 

nedeniyle “steroid koruyucu” stratejileri gündeme getirir.(11-13)

Literatürde konvansiyonel tedavilerle ilgili güncellemelerde; bașlangıçta yanıt alıp 

kesme/azaltma sonrası relaps yașayan steroid-bağımlı veya steroid-refrakter 

hastalarda, uzun süreli uygunsuz steroid maruziyetini azaltmak için İM veya biyolo-

jik ajanların düșünülmesi gerektiği açıkça belirtilmiștir. KS ile indüksiyon tedavisi 

bașlanan hastalarda; azatiyoprin gibi ilaçlarla eș zamanlı kullanımın, ilerleyen 

dönemde steroid ihtiyacını azaltmaya ve idameyi bașka ajanlarla sürdürmeye 

yardımcı olabilir.(11,12)

İMMÜNMODÜLATÖRLER
İM ajanlar, 5-ASA yanıtsız/intoleran, KS’e bağımlı/yanıtsız/intoleran vakalarda ve 

anti-TNF ajanlarla kombinasyonda immünojenisiteyi azaltmak amacıyla kullanılır. 

Konvansiyonel tedavideki ana rolleri hızlı indüksiyon değil steroidsiz idamenin 

sağlanmasıdır. Azatiyoprin (AZA) ve 6-merkaptopürin (6-MP) hem ÜK hem CH 

tedavisinde idame tedavisinde yer alırken, metotreksat (MTX) CH için indüksiyon 

ve idamede kullanılabilir. Siklosporin ise akut șiddetli ÜK kurtarma tedavisinde 

etkilidir.(6,7,15,17) 

Tiyopürinler: Azatiyoprin ve 6-Merkaptopürin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
AZA ve 6-MP, İBH tedavisinde kullanılan bașlıca tiyopürin formülasyonlarıdır. AZA, 

oral yoldan uygulanan ve vücutta enzimatik olarak 6-MP’ye dönüșen bir ön ilaçtır 

(prodrug). 6-MP’nin metabolize olması sonucunda olușan 6-tiyoguanin nükleotidler 

(6-TGN), temel aktif metabolitler olup antiproliferatif, anti-inflamatuvar ve immün-

modülatör etkilerden sorumludur. Tiopürin metabolizmasında önemli rol oynayan 

TPMT (tiopürin metiltransferaz) enzimi, 6-MP’nin metillenmiș metaboliti olan 

6-metilmerkaptopürin’e (6-MMP) dönüșümünde görev alır. Düșük TPMT aktivite-

sinde artmıș 6-TGN birikimi miyelotoksisite ve kemik iliği baskılanması riskini 

artırırken, yüksek 6-MMP düzeyleri (>5700 pmol/8×108 RBC) özellikle hepatotok-

sisite ile ilișkilidir.(18,19)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Tiopürinlerin klinik etkinliğinin tam ortaya çıkması genellikle 3-6 ay sürdüğünden, 

bu ajanlar hızlı indüksiyon tedavisinde değil, ÜK ve CH’da idame tedavisinde 

kullanılmaktadır. AZA klasik dozu 1.5-2,5 mg/kg/gün ve 6-MP dozu ise 1-1,5 

mg/kg/gün șeklinde kullanılmalıdır. Etkisinin geç bașlaması nedeniyle akut alevlen-

mede çoğu zaman steroid köprüsü gerekir.(6,7,13,18)

Güncel kılavuzlarda AZA tedavisi öncesinde TPMT genotip/fenotip bakılması güçlü 

bir șekilde önerilmektedir. Özellikle Asya popülasyonlarında yaygın olan NUDT15 

varyantlarının da analiz edilmesi risk yönetiminde önemlidir. TPMT ve NUDT15 

heterozigotlarda “normal dozun %30-80’i” ile bașlama veya “düșük doz ile tedaviye 

bașla ve titre et” önerileri yer almaktadır. Bu testlerin yapılamadığı durumda erken 

dönemde yakın biyokimya-hemogram kontrolü pratikte güvenlik için “zorunlu” 

bileșenlerdir.(5-7,13,17,18)

Klinik uygulamada tedavinin “ne kadar süre?” devam edeceği sorusu için sabit bir 

üst sınırdan çok yarar-risk dengesine göre uzun dönem devam șeklindedir. Özellikle 

>65 yașta güvenlik kaygılarının belirgin olması nedeniyle bu yaș grubunda tiyopürin 

kullanımı daha sık sonlandırılmaktadır.(13)

Yan Etki Profili
Tiyopürinlerin iki farklı yan etki profili mevcuttur: 

• İdiyosenkratik Reaksiyonlar (Dozdan Bağımsız): Tiyopürinlerin dozdan bağımsız 

gelișen idiyosenkratik yan etkileri arasında bulantı, yorgunluk, ateș, artralji, grip 

benzeri sendrom ve yaklașık %3-5 oranında görülen akut pankreatit yer alır. 

Tiyopürin ilișkili pankreatit genellikle tedavinin ilk haftalarında ortaya çıkan, 

çoğunlukla hafif seyirli ve ilaç kesildikten sonra klinik olarak geri dönüșümlü bir 

reaksiyondur. Ancak mekanizmanın idiyosenkratik olması ve yeniden ilaç maruzi-

yetinde pankreatit rekürrens riskinin yüksek bulunması nedeniyle AZA veya 

6-MP tedavisi kalıcı olarak sonlandırılmalı, yeniden bașlanmamalıdır.(12,13,17) 

• Doza Bağlı Toksisite: Tiyopürinlere bağlı doza bağımlı toksisiteler arasında lökope-

ni, trombositopeni ve hepatotoksisite en sık görülen yan etkilerdendir. Bu toksisite-

ler çoğunlukla aktif metabolit düzeyleriyle ilișkilidir ve hafif olgularda doz azaltımıy-

la gerileyebilse de, ciddi miyelosüpresyon veya belirgin karaciğer toksisitesi geliști-

ğinde tedavinin kesilmesi gerekebilir. Uzun süreli tiyopürin kullanımında ise fırsatçı 

enfeksiyonlar, non-melanom deri kanseri ve özellikle genç erkek hastalarda EBV 

ilișkili hepatosplenik T hücreli lenfoma gibi lenfoproliferatif hastalık riskinde artıș 

bildirilmektedir. Bu nedenle tiyopürin tedavisi sırasında düzenli hemogram ve 

karaciğer fonksiyon testleriyle yakın laboratuvar izlemi yapılmalı; hastalar uzun 

dönem enfeksiyon ve malignite riskleri açısından da takip edilmelidir.(12,13,18)

Tedavi öncesi temel laboratuvar incelemeleri (hemogram, karaciğer enzimleri, viral 

seroloji gibi) yapılmalıdır. TPMT enzim aktivitesi tiyopürin bașlangıç dozunun 

belirlenmesinde önemli rol oynamaktadır. Düșük TPMT aktivitesinde 6-TGN düzey-

leri artarak ciddi miyelosüpresyon ve kemik iliği toksisitesi riskini yaratmaktadır. 

Popülasyonda TPMT aktivitesi yaklașık olarak %89 oranında normal, %11 oranında 

orta düzeyde ve %0,3 oranında ciddi düșük/eksik aktivite șeklinde bildirilmektedir. 

Çoğu klinik uygulamada yapılamadığı üzere, TPMT aktivitesi değerlendirilemediğin-

de AZA tedavisine düșük dozda (yaklașık 0,5 mg/kg/gün) bașlanarak kademeli doz 

titrasyonu ile hedef idame dozuna (yaklașık 2-2,5 mg/kg/gün) ulașılabilir. Tedavi 

sırasında özellikle erken dönemde yakın laboratuvar monitörizasyonu önerilmekte; 

ilk 4 haftada haftalık, ardından aylık ve stabil dönemde yaklașık 3 ay aralıklarla 

hemogram ve karaciğer fonksiyon testleri ile izlem yapılmaktadır.(13,17,18)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
AZA ile yetersiz yanıt, intolerans veya toksik etki geliștiğinde, doz azaltma, metabolit 

temelli optimizasyon, 6-MP’ye geçiș, allopürinol eșliğinde düșük doz stratejileri veya 

bașka sınıfa geçiș düșünülmelidir. AZA’dan 6-MP’ye geçiște “AZA’nın yarı dozu” ile 

geçișin benzer etkinlik ve tolerabilite sağlayabildiğine dair veriler mevcuttur.(12,13) 

Tiyopürin tedavisi sırasında yetersiz yanıt veya toksisite geliștiğinde MTX, biyolojik 

ajanlar veya diğer ileri hedefe yönelik tedavi seçenekleri yeniden değerlendirilmelidir. 

Uzun dönem tiyopürin kullanımında enfeksiyon ve malignite riskindeki artıș nedeniyle, 

özellikle ileri yaș hastalarda veya malignite açısından yüksek riskli bireylerde tedavinin 

sürdürülmesi yarar-risk dengesi temelinde dikkatle değerlendirilmelidir.(13,19,20) 

Metotreksat
Formülasyon ve Etki Mekanizması
MTX, oral ve parenteral formülasyonları bulunan bir folat antagonistidir; İBH tedavi-

sinde özellikle subkutan uygulama daha stabil biyoyararlanım sağlaması nedeniyle 

sıklıkla tercih edilmektedir. MTX, dihidrofolat redüktaz enzimini inhibe ederek folat 

metabolizmasını bozar. Bu etkiyle pürin ve pirimidin sentezi engellenerek hızlı 

prolifere olan immün hücreler (özellikle aktive T hücreleri) baskılanır. Bunun yanı 

sıra adenozin salınımını artırarak güçlü anti-inflamatuar etkiler sergilemekte-

dir.(12,19,20) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Güncel kılavuzlarda MTX’ın, Crohn hastalığında özellikle steroid-bağımlı veya 

steroid-yanıtlı orta-ağır olgularda ve tiyopürin intoleransı ya da yetersizliği 

durumunda indüksiyon ve idame tedavisi amacıyla önerilmektedir. MTX’in özellikle 

parenteral (IM/SC) formda kullanıldığında etkili olduğu, buna karșılık düșük doz 

oral MTX’ın klinik olarak anlamlı etkinlik göstermediği bilinmelidir. Crohn hastalığın-

da haftalık 25 mg parenteral MTX ile yaklașık 16 haftalık indüksiyon ve ardından 

15 mg/hafta ile idame tedavisine ilișkin kanıtlar en güçlü verileri olușturmaktadır. 

Tedavi sırasında eș zamanlı folik asit desteği önerilmektedir.6,20 ÜK’da genel 

olarak MTX etkisi zayıftır ve önerilmemektedir.(5,15,20)

Yan Etki Profili
Metotreksatın bașlıca toksisiteleri arasında bulantı, kusma, halsizlik, hepatotoksisi-

te, sitopeni ve nadiren pulmoner toksisite yer almaktadır. Uzun dönem kullanımda 

kronik hepatotoksisite ve karaciğer fibrozisi riski göz önünde bulundurulmalıdır. Eș 

zamanlı folik asit desteği (genellikle ≥5 mg/hafta), özellikle gastrointestinal yan 

etkileri azaltarak tedavi uyumunu artırabilmektedir.(20,21) 

MTX ile ilgili en kritik nokta gebelikteki teratojenik etkisidir. Hem kadın hem erkek 

hastalar açısından üreme planlamasında dikkat gerektirir. Teratojenik etki nedeniyle 

gebelik planlayan kadınlarda kullanılmaması ve gebelik öncesi 3-6 ay önce 

kesilmesi gerekir.(20,21)

İmmünmodülatör ajanların yan etki profili ve klinik ipuçları Tablo 3’te özetlenmiștir. 

Yanıt Kaybında Değerlendirme
MTX tedavisine yetersiz yanıt durumunda ilaç formülasyonu (oral/parenteral), doz 

yeterliliği, tedavi uyumu ve hastalık fenotipi yeniden değerlendirilmelidir. Ülseratif 

kolitte MTX’e ilișkin etkinlik verileri sınırlı olduğundan, yanıt yetersizliği çoğu 

zaman yalnızca doz optimizasyonu ile açıklanamaz. Buna karșılık Crohn hastalı-

ğında parenteral forma geçiș, doz optimizasyonu ve yakın toksisite izlemi ile 

tedavi etkinliği artırılabilir. Belirgin yan etki veya gebelik planı durumunda tedavi 

kesilmeli; uygun hastalarda tiyopürinler, biyolojik ajanlar veya diğer ileri hedefe 

yönelik tedaviler değerlendirilmelidir.(12,19,20) 

Siklosporin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
Siklosporin, T hücre aktivasyonunu baskılayan bir kalsinörin inhibitörüdür. 

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında kullanım alanı sınırlı olmakla birlikte, özellik-

le steroid yanıtsız akut șiddetli ülseratif kolitte seçilmiș bazı vakalarda etkili bir 

kurtarma tedavisi seçeneği olarak önerilmektedir.(5,13)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Akut șiddetli ülseratif kolitte intravenöz kortikosteroidlere yeterli yanıt alınamayan 

hastalarda siklosporin önemli bir kurtarma tedavisi seçeneğidir ve özellikle tiyopü-

rin-naif olgularda kullanılabilmektedir. Ancak terapötik ilaç düzeyi izlemi gerektir-

mesi ve nefrotoksisite, nörotoksisite ile enfeksiyon riski gibi potansiyel yan etkileri 

nedeniyle kullanımı sınırlanabilmektedir. Hem tiyopürin-naif hem de daha önce 

tiyopürin kullanmıș hastalarda infliksimab diğer önemli kurtarma tedavisi 

seçeneklerinden biridir.(13,16) 

Siklosporin intravenöz olarak genellikle 2 mg/kg/gün dozunda, kan düzeyi takibi 

ile (hedef düzey kanda 150-250 ng/mL) bașlanır, yanıt klinik olarak 4-7 gün 

içinde değerlendirilir; olumlu yanıt varsa aynı dozun iki katı oral dozla (hedef 

100-200 ng/mL) devam edilir.(13)

Yan Etki Profili
Tedavinin erken döneminde hipertansiyon, nefrotoksisite, nörotoksisite (tremor, 

huzursuzluk) ve elektrolit bozuklukları açısından yakın izlem gerekli olup; kan 

basıncı, böbrek fonksiyonları, magnezyum düzeyi ve diğer biyokimyasal paramet-

reler düzenli takip edilmelidir.(13) İM tedaviler ve özellikleri Tablo 4’te, İBH’da İM 

kullanımıyla ilgili önemli ipuçları ve yaklașım Tablo 5’te verilmiștir.
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İnflamatuvar bağırsak hastalıklarının (İBH) tedavisi, 20. yüzyılın bașlarında uygula-

nan yatak istirahati, diyet gibi konservatif tedavilerden, hastalığın patofizyolojisinin 

anlașılmasına paralel olarak daha hedefe yönelik ve kișiselleștirilmiș yaklașımlara 

doğru ilerlemektedir. İBH tedavisinde önemli dönüm noktaları arasında sülfasalazi-

nin İBH’da kullanımı (1940’lar), kortikosteroidlerin piyasaya sürülmesi (1950’ler), 

immünosüpresanların bulunması (1960’lar-80’ler) ve 1990’larda biyolojik ilaçlar-

dan ilk anti-TNF olan infliksimabın keșfi sayılabilir.(1) İBH tedavisindeki tüm gelișme-

lere rağmen hem Crohn hastalığı (CH) hem de ülseratif kolitte (ÜK) konvansiyonel 

tedavi, remisyonun indüksiyonu ve idame tedavisinde hala yerini korumaktadır.

KONVANSİYONEL TEDAVİ

İBH’da konvansiyonel tedavinin temelini 5-aminosalisilatlar (5-ASA, mesalazin, mesala-

min), kortikosteroidler (KS) ve immünmodülatör (İM) tedaviler olușturmaktadır.

5-AMİNOSALİSİLATLAR
Özellikle ÜK tedavisinde kullanılan bu ilaçlar hafif ve orta șiddetteki hastalığın 

yönetilmesinde oldukça etkilidirler. 

5-ASA Etki Mekanizması

5-ASA etki mekanizması tam olarak anlașılamamıș olsa da klinikte en belirleyici 

nokta, bu etkilerin çoğunun sistemik değil temel olarak bağırsak mukozasında lokal 

etki ile gerçekleștiğidir. Bu lokal çok faktörlü anti inflamatuvar etki ve kolorektal 

kanser için potansiyel kemopreventif etki yolakları șunlardır;(2,3)

• Prostaglandin ve Lökotrien Sentezinin İnhibisyonu: Siklooksijenaz ve lipooksijenaz 

yolaklarında inhibisyon ile prostaglandin ve lökotrien sentezini azaltır. Bu durum 

inflamatuvar hücrelerin aktivasyonunu ve vasküler permeabiliteyi düșürür.

• NF-κB Yolunun Baskılanması: NF-κB, inflamatuvar gen ekspresyonunun merkezi 

düzenleyicisidir. Mesalazin, NF-κB yolağında inhibisyonla TNF-α, IL-1β ve IL-6 

gibi sitokinlerin üretimini azaltır.

• Peroksizom Proliferatör Aktive Reseptör Gama (PPAR-γ) Aktivasyonu: 5-ASA, 

bağırsakta seçici bir PPAR γ agonisti gibi davranarak inflamatuar yanıtı baskılar.

• Antioksidan Etki: Serbest oksijen radikallerini temizleyerek oksidatif stresi ve 

epitel hasarını azaltır.(4)

• Anti-Kanser/Kemopreventif Etki: İnflamasyonu baskılayıp mukozal iyileșmeyi 

sağlamasının yanısıra, oksidatif DNA hasarını azaltıp, hücre döngüsünü yavașla-

tarak ve kolorektal karsinogenezde anahtar konumda olan Wnt/β katenin yolunu 

inhibe ederek bu etkiyi gösterdiği düșünülmektedir.(3)

5-ASA Formülasyonları

Ağızdan alınan yalın 5-ASA molekülü ince bağırsakta hızla emilir. Karaciğerde ve 

bağırsak mukozasında N-asetil-5-ASA adı verilen inaktif bir metabolite dönüștürü-

lür, idrar ve dıșkı yoluyla atılır. 

5-ASA etkinliği yalnızca etken maddenin kendisine değil, ilacın proksimal ince 

bağırsakta emilmeden hedef bölgeye (terminal ileum ve kolon) ulașmasına 

bağlıdır. Bu nedenle aktif maddeyi hedeflenen bölgeye tașıyan özel formülasyon-

lar kullanılır.(2) 

• Zaman-Bağımlı Sistemler: Etilselüloz mikrogranüller pH eșiğine daha az bağımlı-

dır; barsak boyunca erken bașlayıp sürekli salınım yapar. Bu, kolona özgü seçici-

liği azaltır ama tüm barsak boyunca yaygın temas sağlar. 

• pH-Bağımlı Sistemler: Eudragit L ve S, gastrik sıvıya dayanıklı ve midede çözün-

meyen akrilik polimerlerdir, ancak temel farkları çözündükleri pH seviyeleri ve 

hedef bölgeleridir.(2,5) Eudragit L, pH 6.0 civarında (ince bağırsak) çözünerek ilacı 

burada serbest bırakırken, Eudragit S daha yüksek olan pH 7.0 civarında (kolon/-

kalın bağırsak) çözünür.(5) 

• Multimatriks (MMX) Sistemler: MMX, kolona ulaștıktan sonra tek noktada 

boșalan bir sistem değil, matriks içinde daha uzamıș yaygın kolonik dağılım 

sağlayan bir tasarımdır. Klinik olarak en önemli avantajı çoğu hasta için günde 

tek doz ve uyum kolaylığıdır.(5) 

• Rektal (Topikal) Formlar: Rektal yolla uygulanan formlardır. Proktitte supozituvar, 

proktosigmoiditte enema veya köpük 5-ASA formları, daha yaygın hastalıkta ise 

oral ve rektal kombinasyonlar kullanılmalıdır.(5)

Tüm 5-ASA formülasyonları ve özellikleri Tablo 1’de özetlenmiștir.

5-ASA’ya yanıt alınamadığında ilk adım tedaviyi rektal formlarla kombine etmek 

veya dozu optimize etmektir.(5)

Yan Etki ve İzlem
5-ASA tedavisi öncesi tam kan sayımı ve serum üre, kreatinin, glomerüler filtrasyon 

hızı, elektrolitler, karaciğer fonksiyon testlerini içeren biyokimyasal testlerle değer-

lendirme yapılmalıdır.(4,5) Stabil hastada takip sıklığı 3. ayda ve sonrasında yıllık 

kontrol șeklinde olabilir ancak böbrek hastalığı, ileri yaș, eșzamanlı nefrotoksik ilaç 

kullanımı veya önceki renal risk faktörleri varsa daha sık izlem gerekir. 5-ASA’lar 

genellikle iyi tolere edilen güvenli ajanlardır ve yan etki nedeniyle tedaviyi bırakma 

oranları plasebo ile benzerdir.(4,8,9) Hastalarda görülen bazı yan etkiler șunlardır;

• Yaygın yan etkiler arasında; ateș, baș ağrısı, deri döküntüsü, kusma, paradoksal 

ishal, kas ağrısı ve karın ağrısı varken, nadir ve ciddi yan etkiler arasında ise 

pankreatit, interstisyel nefrit, hepatotoksisite, perikardit, plörit ve miyokardit 

sayılabilir.(3,4)

• Yan etkiler genellikle tedavinin ilk 1- 4. haftası içinde ortaya çıkar ve ilaç kesildi-

ğinde hızla düzelir.

KORTİKOSTEROİDLER
KS, İBH’nın akut alevlenmelerinde dramatik bir iyileșme sağlayan güçlü farmakolo-

jik araçlardır. Etkilerini esas olarak hücre içi glukokortikoid reseptörüne bağlanarak 

gösterir. Bir yandan anti-inflamatuar genlerin ekspresyonunu artırarak; diğer 

yandan TNF, IL-1 ve IL-6 gibi pro-inflamatuar sitokinlerin üretimini azaltarak etki 

gösterirler.(11,12)

Birinci nesil sistemik steroidler, șiddetli ve yaygın inflamasyonu olan hastalar için “hayat 

kurtarıcı” bir rol oynamaya devam etmektedir. Öte yandan, 2. Nesil steroidler (özellikle 

budezonid kapsül ve budezonid MMX), yüksek reseptör afinitesi ve düșük sistemik 

maruziyet sayesinde hafif-orta vakalarda güvenli bir alternatif sunmaktadır.(11,13)

Klinik bașarının anahtarı; doğru hastada doğru steroid türünü seçmek, doz 

eșdeğerliğine dikkat ederek geçișleri yönetmek ve hastayı en kısa sürede steroidsiz 

bir idame rejimine geçirmektir. “Steroidsiz remisyon” hedefi, hastanın yașam 

İBH Tedavisinde 5-ASA Kullanımı
İBH tedavisinde 5-ASA, ÜK’da özellikle hafif-orta șiddetli hastalıkta hem remisyonun 

indüksiyonu hem de idame tedavisinde birinci basamakta kritik bir öneme sahipken, 

CH’da 5-ASA etkinliğini gösteren tutarlı bir kanıt bulunmadığı için uzaklașılmıștır.(6,7)

Hafif-orta șiddetli ÜK yönetiminde; remisyonun indüksiyonu için aktif proktitte 1 

gr/gün rektal mesalazin, aktif distal kolitte remisyonun indüksiyonu için ≥ 1 g/gün 

dozda rektal 5-ASA (topikal steroid kullanımına tercih edilmeli) kullanılmalı ve 

remisyon sağlananlarda topikal 5-ASA ile idame edilmelidir.(5,8) Bu uygulama, 

özellikle sistemik ilaç maruziyetini azaltmak isteyen hastalar için avantajlıdır. 

Aktif sol kolitte ise yine rektal 5-ASA (en az 1 gr/gün) önerilir ve rektal steroidlere 

tercih edilir. En etkili yaklașım, rektal ve oral 5-ASA (en az 2 gr/gün) kombine 

edilmesidir.(5,9) En az rektosigmoid yaygınlıkta aktif ÜK hastalarında, sadece oral 

tedavi yerine oral (≥ 2g/gün) ve rektal 5-ASA’nın birlikte kullanılması oral monote-

rapiye kıyasla remisyonu sağlamada daha etkilidir.(9)

Hafif-orta aktif ÜK hastalarında remisyon indüksiyonu için ≥ 2 g/gün dozunda oral 

5-ASA kullanılmalıdır.(9) ASCEND çalıșmasında orta șiddette hastalık aktivitesi olan, 

daha önce KS, ÜK için çoklu ilaç deneyim öyküsü olanlarda pH bağımlı polimer 

kaplı oral 5-ASA formunun yüksek dozda (4,8 g/gün) kullanımı düșük doz (2,4 

g/gün) kullanımına göre daha etkili bulunmuștur.(4,9) Öte yandan MMX formlu 5-ASA 

preparatlarında 4.8 g ve 2.4 g dozları arasında fark gözlemlenmemiștir.(2,4)

Yüksek doz oral 5-ASA ile klinik remisyona giren hastalarda, yüksek dozda en az 

6 ay devam edilmesi remisyonun idamesinde etkili bulunmuștur.(9,10)

Günde tek doz kullanımın, bölünmüș doz rejimleriyle benzer etkinlikte olduğu ve 

hasta uyumunu artırabileceği belirtilmektedir.(3,9) 

5-ASA ile semptomatik düzelme erken dönemde (2. hafta) bașlasa da klinik tam 

yanıt değerlendirilmesi en erken 6-8. haftalarda yapılmalıdır.(9,10) Bir oral 5-ASA 

formülasyonu uygun dozda kullanılmasına rağmen yanıt vermediyse, bașka bir oral 

5-ASA formülasyonuna geçmenin remisyon sağlama olasılığı düșüktür.(2) Standart 

İBH TEDAVİSİNDE KULLANILAN İLAÇLAR:
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kalitesini artırmak ve uzun vadeli iyatrojenik komplikasyonları önlemek adına 

öncelikli hedeftir.(14) Klinik pratikte İBH tedavisinde iki ana grup KS kullanılmaktadır;

Standart Sistemik Steroidler (1. Nesil): 
Yüksek biyoyararlanıma (%80-100) sahiptir ve tüm vücutta sistemik etki gösterirler. 

Hızla yanıt almanın beklendiği aktif orta-ağır İBH tedavisinde ön planda kullanılmak-

tadır. Klinik pratikte klasikleșmiș indüksiyon dozları prednizolon ve metilprednizolon 

için 40-60 mg/gün, hidrokortizon için 300-400 mg/gün șeklindedir. Bu tedavilerin 

bașlangıç yanıtına göre çoğunlukla 8-12 hafta içinde kademeli azaltılarak kesilmesi 

önerilir.(11-14)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Sistemik steroidler orta-ağır ÜK, akut șiddetli ÜK ve orta-ağır CH’da indüksiyon için 

kullanılır. Ayaktan tedavide klasik yaklașım prednizolon/metilprednizolon 40-60 

mg/gün ile bașlayıp klinik yanıta göre kademeli azaltmaktır. Hastanede yatan akut 

șiddetli ÜK hastasında intravenöz metilprednizolon ya da hidrokortizon standart 

indüksiyon yaklașımıdır. CH’da sistemik steroidler, yaygın ve/veya șiddetli hastalıkta 

kısa süreli köprü tedavisidir.(6,7,15,16) Sistemik yan etki yükü nedeniyle 8-12 haftadan 

uzun süre devam etmesi veya idame tedavide kullanılması uygun değildir. 

Özellikle hastaneye yatıș gerektiren akut șiddetli ÜK kliniğinde intravenöz KS ile 

indüksiyon tedavisi bașlandıktan sonra 3.-5. gün klinik yanıtına göre anti-TNF 

kurtarma tedavisi veya cerrahi tedavi açısından değerlendirilmelidir. Tedavinin 

3.gününde sistemik KS yanıtını değerlendirmek için günlük dıșkılama sayısı ve CRP 

düzeyini içeren Oxford kriterlerini kullanılmalıdır. Günde >8 defa dıșkılama olması 

veya günde 3-8 dıșkılamayla birlikte CRP> 45 mg/L olması durumunda sistemik 

KS tedavisi yanıtsız olarak değerlendirilebilir.(13,14,16)

Yan Etkiler
Kısa dönemde hiperglisemi, hipertansiyon, uykusuzluk, ruh hali değișiklikleri, sıvı 

retansiyonu, akne, dispepsi gibi sorunlar ortaya çıkabilir. Daha uzun kullanımda 

veya tekrarlayan kürlerde osteoporoz, adrenal supresyon, enfeksiyon riski artıșı, 

katarakt, miyopati, aseptik nekroz, metabolik bozulma, psikiyatrik yan etkiler önem 

kazanır. Bu nedenle steroid bağımlılığı yalnızca semptomatik bir sorun değil, doğru-

pH>7 ortamına ulașmasını bekleyerek (terminal ileum düzeyi) erken salınımı 

engeller; böylece etkin madde kolonik mukozada daha homojen dağılır ve distal 

segmentlere kadar ulașması hedeflenir. Bu nedenle hafif ve orta șiddette ÜK’da 

kullanımı daha uygundur.(12,14) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
ÜK’da budezonid MMX’in 9 mg/gün dozda klinik remisyona katkı sağlayabilir. MMX 

özelinde, 8 haftalık randomize çalıșmalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksektir ve genel tolerabilite daha iyi bulunmuștur. Ayrıca 

Budezonid MMX tedavisi 8 hafta sonunda doz azaltma yapılmadan sonlandırılabil-

mektedir.(5,12,13)

 

Hafif-orta ileal ve/veya ileoçekal CH’da kontrollü ileal salınımlı budezonid için tipik 

doz stratejisi 9 mg/gün (tek doz veya 3x3mg/gün) tedavisi 8-12 hafta ve ardından 

2 haftalık doz azaltma veya kesme șeklinde uygulanabilir.(6,7,12,13)

Budezonid MMX, daha çok hafif-orta ÜK’de, özellikle optimize 5-ASA’ya rağmen 

tam yanıt alınamadığında veya sistemik steroidten kaçınma hedefinde kullanı-

lır.(12,13,15) 

Yan Etki Profili
Budezonid ve benzeri düșük biyoyararlanımlı steroidlerde sistemik yan etkiler 

genellikle daha az görülse de tamamen yok değildir. Cushingoid özellikler, adrenal 

baskılanma, glukoz bozukluğu, ruh hali etkileri ve kemik sağlığına etkiler özellikle 

uzamıș kullanımda yine klinik önem tașır. Avantajları, bu etkilerin standart steroidle-

re kıyasla genellikle daha sınırlı olmasıdır; dezavantajları ise yalnızca belirli fenotip-

lerde yeterli etki göstermeleri ve idame ilacı olmamalarıdır.(11,12)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
Budezonid bașarısızlığında ilk soru “doğru fenotipte mi kullandım?” olmalıdır. 

Örneğin ileoçekal CH dıșında yaygın CH varlığında budezonidden güçlü yanıt 

beklemek gerçekçi değildir; bu durumda sistemik KS veya üst tedavi gerekir. 

Budezonid MMX ile yanıt alınmayan ÜK’de de 5-ASA optimizasyonu, rektal tedavi 

eklenmesi, enfeksiyon dıșlanması ve gerektiğinde sistemik KS veya biyolojik ajan 

hastalıkta budezonidin prednizolona göre remisyon sağlamada daha az etkili 

olabileceği akılda tutulmalıdır.(12,13,15)

Budezonid Formülasyonları: “Hangi Formül Nerede, Nasıl Etki Eder?
Budezonid için klinik pratikte kritik fark, ilaç salımının hangi bağırsak segmentinde 

gerçekleștiğidir:

• pH-Bağımlı Kapsüller: Salımı distal ileum ve çıkan kolona sınırlar; bu nedenle 

özellikle ileum/çıkan kolon tutulumlu hafif ve orta șiddetli CH’da endikedir.

• MMX Formülasyon: Tüm kolonda salınım sağlayacak șekilde tasarlanmıștır. 

Budezonid MMX kapsül/tablet çekirdeği lipofilik ve hidrofilik bölgelerden olușur 

ve dıșta gastro-rezistan pH-bağımlı bir kaplama bulunur. Kaplama, tabletin 

gerekliliği değerlendirilmelidir. Uzamıș budezonid kullanımı, sistemik KS kadar 

belirgin olmasa da steroid bağımlılığı sorununun bir çeșidi olarak görülmelidir.(14,15)

Steroid Koruyucu Strateji
İBH’da “steroid bağımlılığı veya așırı steroid maruziyeti” klinik pratikte sıkça 

karșımıza çıkan bir problemdir. Bu durum hem hastalık kontrolü hem de yan etkiler 

nedeniyle “steroid koruyucu” stratejileri gündeme getirir.(11-13)

Literatürde konvansiyonel tedavilerle ilgili güncellemelerde; bașlangıçta yanıt alıp 

kesme/azaltma sonrası relaps yașayan steroid-bağımlı veya steroid-refrakter 

hastalarda, uzun süreli uygunsuz steroid maruziyetini azaltmak için İM veya biyolo-

jik ajanların düșünülmesi gerektiği açıkça belirtilmiștir. KS ile indüksiyon tedavisi 

bașlanan hastalarda; azatiyoprin gibi ilaçlarla eș zamanlı kullanımın, ilerleyen 

dönemde steroid ihtiyacını azaltmaya ve idameyi bașka ajanlarla sürdürmeye 

yardımcı olabilir.(11,12)

İMMÜNMODÜLATÖRLER
İM ajanlar, 5-ASA yanıtsız/intoleran, KS’e bağımlı/yanıtsız/intoleran vakalarda ve 

anti-TNF ajanlarla kombinasyonda immünojenisiteyi azaltmak amacıyla kullanılır. 

Konvansiyonel tedavideki ana rolleri hızlı indüksiyon değil steroidsiz idamenin 

sağlanmasıdır. Azatiyoprin (AZA) ve 6-merkaptopürin (6-MP) hem ÜK hem CH 

tedavisinde idame tedavisinde yer alırken, metotreksat (MTX) CH için indüksiyon 

ve idamede kullanılabilir. Siklosporin ise akut șiddetli ÜK kurtarma tedavisinde 

etkilidir.(6,7,15,17) 

Tiyopürinler: Azatiyoprin ve 6-Merkaptopürin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
AZA ve 6-MP, İBH tedavisinde kullanılan bașlıca tiyopürin formülasyonlarıdır. AZA, 

oral yoldan uygulanan ve vücutta enzimatik olarak 6-MP’ye dönüșen bir ön ilaçtır 

(prodrug). 6-MP’nin metabolize olması sonucunda olușan 6-tiyoguanin nükleotidler 

(6-TGN), temel aktif metabolitler olup antiproliferatif, anti-inflamatuvar ve immün-

modülatör etkilerden sorumludur. Tiopürin metabolizmasında önemli rol oynayan 

TPMT (tiopürin metiltransferaz) enzimi, 6-MP’nin metillenmiș metaboliti olan 

6-metilmerkaptopürin’e (6-MMP) dönüșümünde görev alır. Düșük TPMT aktivite-

sinde artmıș 6-TGN birikimi miyelotoksisite ve kemik iliği baskılanması riskini 

artırırken, yüksek 6-MMP düzeyleri (>5700 pmol/8×108 RBC) özellikle hepatotok-

sisite ile ilișkilidir.(18,19)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Tiopürinlerin klinik etkinliğinin tam ortaya çıkması genellikle 3-6 ay sürdüğünden, 

bu ajanlar hızlı indüksiyon tedavisinde değil, ÜK ve CH’da idame tedavisinde 

kullanılmaktadır. AZA klasik dozu 1.5-2,5 mg/kg/gün ve 6-MP dozu ise 1-1,5 

mg/kg/gün șeklinde kullanılmalıdır. Etkisinin geç bașlaması nedeniyle akut alevlen-

mede çoğu zaman steroid köprüsü gerekir.(6,7,13,18)

Güncel kılavuzlarda AZA tedavisi öncesinde TPMT genotip/fenotip bakılması güçlü 

bir șekilde önerilmektedir. Özellikle Asya popülasyonlarında yaygın olan NUDT15 

varyantlarının da analiz edilmesi risk yönetiminde önemlidir. TPMT ve NUDT15 

heterozigotlarda “normal dozun %30-80’i” ile bașlama veya “düșük doz ile tedaviye 

bașla ve titre et” önerileri yer almaktadır. Bu testlerin yapılamadığı durumda erken 

dönemde yakın biyokimya-hemogram kontrolü pratikte güvenlik için “zorunlu” 

bileșenlerdir.(5-7,13,17,18)

Klinik uygulamada tedavinin “ne kadar süre?” devam edeceği sorusu için sabit bir 

üst sınırdan çok yarar-risk dengesine göre uzun dönem devam șeklindedir. Özellikle 

>65 yașta güvenlik kaygılarının belirgin olması nedeniyle bu yaș grubunda tiyopürin 

kullanımı daha sık sonlandırılmaktadır.(13)

Yan Etki Profili
Tiyopürinlerin iki farklı yan etki profili mevcuttur: 

• İdiyosenkratik Reaksiyonlar (Dozdan Bağımsız): Tiyopürinlerin dozdan bağımsız 

gelișen idiyosenkratik yan etkileri arasında bulantı, yorgunluk, ateș, artralji, grip 

benzeri sendrom ve yaklașık %3-5 oranında görülen akut pankreatit yer alır. 

Tiyopürin ilișkili pankreatit genellikle tedavinin ilk haftalarında ortaya çıkan, 

çoğunlukla hafif seyirli ve ilaç kesildikten sonra klinik olarak geri dönüșümlü bir 

reaksiyondur. Ancak mekanizmanın idiyosenkratik olması ve yeniden ilaç maruzi-

yetinde pankreatit rekürrens riskinin yüksek bulunması nedeniyle AZA veya 

6-MP tedavisi kalıcı olarak sonlandırılmalı, yeniden bașlanmamalıdır.(12,13,17) 

• Doza Bağlı Toksisite: Tiyopürinlere bağlı doza bağımlı toksisiteler arasında lökope-

ni, trombositopeni ve hepatotoksisite en sık görülen yan etkilerdendir. Bu toksisite-

ler çoğunlukla aktif metabolit düzeyleriyle ilișkilidir ve hafif olgularda doz azaltımıy-

la gerileyebilse de, ciddi miyelosüpresyon veya belirgin karaciğer toksisitesi geliști-

ğinde tedavinin kesilmesi gerekebilir. Uzun süreli tiyopürin kullanımında ise fırsatçı 

enfeksiyonlar, non-melanom deri kanseri ve özellikle genç erkek hastalarda EBV 

ilișkili hepatosplenik T hücreli lenfoma gibi lenfoproliferatif hastalık riskinde artıș 

bildirilmektedir. Bu nedenle tiyopürin tedavisi sırasında düzenli hemogram ve 

karaciğer fonksiyon testleriyle yakın laboratuvar izlemi yapılmalı; hastalar uzun 

dönem enfeksiyon ve malignite riskleri açısından da takip edilmelidir.(12,13,18)

Tedavi öncesi temel laboratuvar incelemeleri (hemogram, karaciğer enzimleri, viral 

seroloji gibi) yapılmalıdır. TPMT enzim aktivitesi tiyopürin bașlangıç dozunun 

belirlenmesinde önemli rol oynamaktadır. Düșük TPMT aktivitesinde 6-TGN düzey-

leri artarak ciddi miyelosüpresyon ve kemik iliği toksisitesi riskini yaratmaktadır. 

Popülasyonda TPMT aktivitesi yaklașık olarak %89 oranında normal, %11 oranında 

orta düzeyde ve %0,3 oranında ciddi düșük/eksik aktivite șeklinde bildirilmektedir. 

Çoğu klinik uygulamada yapılamadığı üzere, TPMT aktivitesi değerlendirilemediğin-

de AZA tedavisine düșük dozda (yaklașık 0,5 mg/kg/gün) bașlanarak kademeli doz 

titrasyonu ile hedef idame dozuna (yaklașık 2-2,5 mg/kg/gün) ulașılabilir. Tedavi 

sırasında özellikle erken dönemde yakın laboratuvar monitörizasyonu önerilmekte; 

ilk 4 haftada haftalık, ardından aylık ve stabil dönemde yaklașık 3 ay aralıklarla 

hemogram ve karaciğer fonksiyon testleri ile izlem yapılmaktadır.(13,17,18)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
AZA ile yetersiz yanıt, intolerans veya toksik etki geliștiğinde, doz azaltma, metabolit 

temelli optimizasyon, 6-MP’ye geçiș, allopürinol eșliğinde düșük doz stratejileri veya 

bașka sınıfa geçiș düșünülmelidir. AZA’dan 6-MP’ye geçiște “AZA’nın yarı dozu” ile 

geçișin benzer etkinlik ve tolerabilite sağlayabildiğine dair veriler mevcuttur.(12,13) 

Tiyopürin tedavisi sırasında yetersiz yanıt veya toksisite geliștiğinde MTX, biyolojik 

ajanlar veya diğer ileri hedefe yönelik tedavi seçenekleri yeniden değerlendirilmelidir. 

Uzun dönem tiyopürin kullanımında enfeksiyon ve malignite riskindeki artıș nedeniyle, 

özellikle ileri yaș hastalarda veya malignite açısından yüksek riskli bireylerde tedavinin 

sürdürülmesi yarar-risk dengesi temelinde dikkatle değerlendirilmelidir.(13,19,20) 

Metotreksat
Formülasyon ve Etki Mekanizması
MTX, oral ve parenteral formülasyonları bulunan bir folat antagonistidir; İBH tedavi-

sinde özellikle subkutan uygulama daha stabil biyoyararlanım sağlaması nedeniyle 

sıklıkla tercih edilmektedir. MTX, dihidrofolat redüktaz enzimini inhibe ederek folat 

metabolizmasını bozar. Bu etkiyle pürin ve pirimidin sentezi engellenerek hızlı 

prolifere olan immün hücreler (özellikle aktive T hücreleri) baskılanır. Bunun yanı 

sıra adenozin salınımını artırarak güçlü anti-inflamatuar etkiler sergilemekte-

dir.(12,19,20) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Güncel kılavuzlarda MTX’ın, Crohn hastalığında özellikle steroid-bağımlı veya 

steroid-yanıtlı orta-ağır olgularda ve tiyopürin intoleransı ya da yetersizliği 

durumunda indüksiyon ve idame tedavisi amacıyla önerilmektedir. MTX’in özellikle 

parenteral (IM/SC) formda kullanıldığında etkili olduğu, buna karșılık düșük doz 

oral MTX’ın klinik olarak anlamlı etkinlik göstermediği bilinmelidir. Crohn hastalığın-

da haftalık 25 mg parenteral MTX ile yaklașık 16 haftalık indüksiyon ve ardından 

15 mg/hafta ile idame tedavisine ilișkin kanıtlar en güçlü verileri olușturmaktadır. 

Tedavi sırasında eș zamanlı folik asit desteği önerilmektedir.6,20 ÜK’da genel 

olarak MTX etkisi zayıftır ve önerilmemektedir.(5,15,20)

Yan Etki Profili
Metotreksatın bașlıca toksisiteleri arasında bulantı, kusma, halsizlik, hepatotoksisi-

te, sitopeni ve nadiren pulmoner toksisite yer almaktadır. Uzun dönem kullanımda 

kronik hepatotoksisite ve karaciğer fibrozisi riski göz önünde bulundurulmalıdır. Eș 

zamanlı folik asit desteği (genellikle ≥5 mg/hafta), özellikle gastrointestinal yan 

etkileri azaltarak tedavi uyumunu artırabilmektedir.(20,21) 

MTX ile ilgili en kritik nokta gebelikteki teratojenik etkisidir. Hem kadın hem erkek 

hastalar açısından üreme planlamasında dikkat gerektirir. Teratojenik etki nedeniyle 

gebelik planlayan kadınlarda kullanılmaması ve gebelik öncesi 3-6 ay önce 

kesilmesi gerekir.(20,21)

İmmünmodülatör ajanların yan etki profili ve klinik ipuçları Tablo 3’te özetlenmiștir. 

Yanıt Kaybında Değerlendirme
MTX tedavisine yetersiz yanıt durumunda ilaç formülasyonu (oral/parenteral), doz 

yeterliliği, tedavi uyumu ve hastalık fenotipi yeniden değerlendirilmelidir. Ülseratif 

kolitte MTX’e ilișkin etkinlik verileri sınırlı olduğundan, yanıt yetersizliği çoğu 

zaman yalnızca doz optimizasyonu ile açıklanamaz. Buna karșılık Crohn hastalı-

ğında parenteral forma geçiș, doz optimizasyonu ve yakın toksisite izlemi ile 

tedavi etkinliği artırılabilir. Belirgin yan etki veya gebelik planı durumunda tedavi 

kesilmeli; uygun hastalarda tiyopürinler, biyolojik ajanlar veya diğer ileri hedefe 

yönelik tedaviler değerlendirilmelidir.(12,19,20) 

Siklosporin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
Siklosporin, T hücre aktivasyonunu baskılayan bir kalsinörin inhibitörüdür. 

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında kullanım alanı sınırlı olmakla birlikte, özellik-

le steroid yanıtsız akut șiddetli ülseratif kolitte seçilmiș bazı vakalarda etkili bir 

kurtarma tedavisi seçeneği olarak önerilmektedir.(5,13)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Akut șiddetli ülseratif kolitte intravenöz kortikosteroidlere yeterli yanıt alınamayan 

hastalarda siklosporin önemli bir kurtarma tedavisi seçeneğidir ve özellikle tiyopü-

rin-naif olgularda kullanılabilmektedir. Ancak terapötik ilaç düzeyi izlemi gerektir-

mesi ve nefrotoksisite, nörotoksisite ile enfeksiyon riski gibi potansiyel yan etkileri 

nedeniyle kullanımı sınırlanabilmektedir. Hem tiyopürin-naif hem de daha önce 

tiyopürin kullanmıș hastalarda infliksimab diğer önemli kurtarma tedavisi 

seçeneklerinden biridir.(13,16) 

Siklosporin intravenöz olarak genellikle 2 mg/kg/gün dozunda, kan düzeyi takibi 

ile (hedef düzey kanda 150-250 ng/mL) bașlanır, yanıt klinik olarak 4-7 gün 

içinde değerlendirilir; olumlu yanıt varsa aynı dozun iki katı oral dozla (hedef 

100-200 ng/mL) devam edilir.(13)

Yan Etki Profili
Tedavinin erken döneminde hipertansiyon, nefrotoksisite, nörotoksisite (tremor, 

huzursuzluk) ve elektrolit bozuklukları açısından yakın izlem gerekli olup; kan 

basıncı, böbrek fonksiyonları, magnezyum düzeyi ve diğer biyokimyasal paramet-

reler düzenli takip edilmelidir.(13) İM tedaviler ve özellikleri Tablo 4’te, İBH’da İM 

kullanımıyla ilgili önemli ipuçları ve yaklașım Tablo 5’te verilmiștir.
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GİRİȘ

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarının (İBH) tedavisi, 20. yüzyılın bașlarında uygula-

nan yatak istirahati, diyet gibi konservatif tedavilerden, hastalığın patofizyolojisinin 

anlașılmasına paralel olarak daha hedefe yönelik ve kișiselleștirilmiș yaklașımlara 

doğru ilerlemektedir. İBH tedavisinde önemli dönüm noktaları arasında sülfasalazi-

nin İBH’da kullanımı (1940’lar), kortikosteroidlerin piyasaya sürülmesi (1950’ler), 

immünosüpresanların bulunması (1960’lar-80’ler) ve 1990’larda biyolojik ilaçlar-

dan ilk anti-TNF olan infliksimabın keșfi sayılabilir.(1) İBH tedavisindeki tüm gelișme-

lere rağmen hem Crohn hastalığı (CH) hem de ülseratif kolitte (ÜK) konvansiyonel 

tedavi, remisyonun indüksiyonu ve idame tedavisinde hala yerini korumaktadır.

KONVANSİYONEL TEDAVİ

İBH’da konvansiyonel tedavinin temelini 5-aminosalisilatlar (5-ASA, mesalazin, mesala-

min), kortikosteroidler (KS) ve immünmodülatör (İM) tedaviler olușturmaktadır.

5-AMİNOSALİSİLATLAR
Özellikle ÜK tedavisinde kullanılan bu ilaçlar hafif ve orta șiddetteki hastalığın 

yönetilmesinde oldukça etkilidirler. 

5-ASA Etki Mekanizması

5-ASA etki mekanizması tam olarak anlașılamamıș olsa da klinikte en belirleyici 

nokta, bu etkilerin çoğunun sistemik değil temel olarak bağırsak mukozasında lokal 

etki ile gerçekleștiğidir. Bu lokal çok faktörlü anti inflamatuvar etki ve kolorektal 

kanser için potansiyel kemopreventif etki yolakları șunlardır;(2,3)

• Prostaglandin ve Lökotrien Sentezinin İnhibisyonu: Siklooksijenaz ve lipooksijenaz 

yolaklarında inhibisyon ile prostaglandin ve lökotrien sentezini azaltır. Bu durum 

inflamatuvar hücrelerin aktivasyonunu ve vasküler permeabiliteyi düșürür.

• NF-κB Yolunun Baskılanması: NF-κB, inflamatuvar gen ekspresyonunun merkezi 

düzenleyicisidir. Mesalazin, NF-κB yolağında inhibisyonla TNF-α, IL-1β ve IL-6 

gibi sitokinlerin üretimini azaltır.

• Peroksizom Proliferatör Aktive Reseptör Gama (PPAR-γ) Aktivasyonu: 5-ASA, 

bağırsakta seçici bir PPAR γ agonisti gibi davranarak inflamatuar yanıtı baskılar.

• Antioksidan Etki: Serbest oksijen radikallerini temizleyerek oksidatif stresi ve 

epitel hasarını azaltır.(4)

• Anti-Kanser/Kemopreventif Etki: İnflamasyonu baskılayıp mukozal iyileșmeyi 

sağlamasının yanısıra, oksidatif DNA hasarını azaltıp, hücre döngüsünü yavașla-

tarak ve kolorektal karsinogenezde anahtar konumda olan Wnt/β katenin yolunu 

inhibe ederek bu etkiyi gösterdiği düșünülmektedir.(3)

5-ASA Formülasyonları

Ağızdan alınan yalın 5-ASA molekülü ince bağırsakta hızla emilir. Karaciğerde ve 

bağırsak mukozasında N-asetil-5-ASA adı verilen inaktif bir metabolite dönüștürü-

lür, idrar ve dıșkı yoluyla atılır. 

5-ASA etkinliği yalnızca etken maddenin kendisine değil, ilacın proksimal ince 

bağırsakta emilmeden hedef bölgeye (terminal ileum ve kolon) ulașmasına 

bağlıdır. Bu nedenle aktif maddeyi hedeflenen bölgeye tașıyan özel formülasyon-

lar kullanılır.(2) 

• Zaman-Bağımlı Sistemler: Etilselüloz mikrogranüller pH eșiğine daha az bağımlı-

dır; barsak boyunca erken bașlayıp sürekli salınım yapar. Bu, kolona özgü seçici-

liği azaltır ama tüm barsak boyunca yaygın temas sağlar. 

• pH-Bağımlı Sistemler: Eudragit L ve S, gastrik sıvıya dayanıklı ve midede çözün-

meyen akrilik polimerlerdir, ancak temel farkları çözündükleri pH seviyeleri ve 

hedef bölgeleridir.(2,5) Eudragit L, pH 6.0 civarında (ince bağırsak) çözünerek ilacı 

burada serbest bırakırken, Eudragit S daha yüksek olan pH 7.0 civarında (kolon/-

kalın bağırsak) çözünür.(5) 

• Multimatriks (MMX) Sistemler: MMX, kolona ulaștıktan sonra tek noktada 

boșalan bir sistem değil, matriks içinde daha uzamıș yaygın kolonik dağılım 

sağlayan bir tasarımdır. Klinik olarak en önemli avantajı çoğu hasta için günde 

tek doz ve uyum kolaylığıdır.(5) 

• Rektal (Topikal) Formlar: Rektal yolla uygulanan formlardır. Proktitte supozituvar, 

proktosigmoiditte enema veya köpük 5-ASA formları, daha yaygın hastalıkta ise 

oral ve rektal kombinasyonlar kullanılmalıdır.(5)

Tüm 5-ASA formülasyonları ve özellikleri Tablo 1’de özetlenmiștir.

İBH TEDAVİSİNDE KULLANILAN İLAÇLAR:
KONVANSİYONEL TEDAVİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026100

5-ASA’ya yanıt alınamadığında ilk adım tedaviyi rektal formlarla kombine etmek 

veya dozu optimize etmektir.(5)

Yan Etki ve İzlem
5-ASA tedavisi öncesi tam kan sayımı ve serum üre, kreatinin, glomerüler filtrasyon 

hızı, elektrolitler, karaciğer fonksiyon testlerini içeren biyokimyasal testlerle değer-

lendirme yapılmalıdır.(4,5) Stabil hastada takip sıklığı 3. ayda ve sonrasında yıllık 

kontrol șeklinde olabilir ancak böbrek hastalığı, ileri yaș, eșzamanlı nefrotoksik ilaç 

kullanımı veya önceki renal risk faktörleri varsa daha sık izlem gerekir. 5-ASA’lar 

genellikle iyi tolere edilen güvenli ajanlardır ve yan etki nedeniyle tedaviyi bırakma 

oranları plasebo ile benzerdir.(4,8,9) Hastalarda görülen bazı yan etkiler șunlardır;

• Yaygın yan etkiler arasında; ateș, baș ağrısı, deri döküntüsü, kusma, paradoksal 

ishal, kas ağrısı ve karın ağrısı varken, nadir ve ciddi yan etkiler arasında ise 

pankreatit, interstisyel nefrit, hepatotoksisite, perikardit, plörit ve miyokardit 

sayılabilir.(3,4)

• Yan etkiler genellikle tedavinin ilk 1- 4. haftası içinde ortaya çıkar ve ilaç kesildi-

ğinde hızla düzelir.

KORTİKOSTEROİDLER
KS, İBH’nın akut alevlenmelerinde dramatik bir iyileșme sağlayan güçlü farmakolo-

jik araçlardır. Etkilerini esas olarak hücre içi glukokortikoid reseptörüne bağlanarak 

gösterir. Bir yandan anti-inflamatuar genlerin ekspresyonunu artırarak; diğer 

yandan TNF, IL-1 ve IL-6 gibi pro-inflamatuar sitokinlerin üretimini azaltarak etki 

gösterirler.(11,12)

Birinci nesil sistemik steroidler, șiddetli ve yaygın inflamasyonu olan hastalar için “hayat 

kurtarıcı” bir rol oynamaya devam etmektedir. Öte yandan, 2. Nesil steroidler (özellikle 

budezonid kapsül ve budezonid MMX), yüksek reseptör afinitesi ve düșük sistemik 

maruziyet sayesinde hafif-orta vakalarda güvenli bir alternatif sunmaktadır.(11,13)

Klinik bașarının anahtarı; doğru hastada doğru steroid türünü seçmek, doz 

eșdeğerliğine dikkat ederek geçișleri yönetmek ve hastayı en kısa sürede steroidsiz 

bir idame rejimine geçirmektir. “Steroidsiz remisyon” hedefi, hastanın yașam 

İBH Tedavisinde 5-ASA Kullanımı
İBH tedavisinde 5-ASA, ÜK’da özellikle hafif-orta șiddetli hastalıkta hem remisyonun 

indüksiyonu hem de idame tedavisinde birinci basamakta kritik bir öneme sahipken, 

CH’da 5-ASA etkinliğini gösteren tutarlı bir kanıt bulunmadığı için uzaklașılmıștır.(6,7)

Hafif-orta șiddetli ÜK yönetiminde; remisyonun indüksiyonu için aktif proktitte 1 

gr/gün rektal mesalazin, aktif distal kolitte remisyonun indüksiyonu için ≥ 1 g/gün 

dozda rektal 5-ASA (topikal steroid kullanımına tercih edilmeli) kullanılmalı ve 

remisyon sağlananlarda topikal 5-ASA ile idame edilmelidir.(5,8) Bu uygulama, 

özellikle sistemik ilaç maruziyetini azaltmak isteyen hastalar için avantajlıdır. 

Aktif sol kolitte ise yine rektal 5-ASA (en az 1 gr/gün) önerilir ve rektal steroidlere 

tercih edilir. En etkili yaklașım, rektal ve oral 5-ASA (en az 2 gr/gün) kombine 

edilmesidir.(5,9) En az rektosigmoid yaygınlıkta aktif ÜK hastalarında, sadece oral 

tedavi yerine oral (≥ 2g/gün) ve rektal 5-ASA’nın birlikte kullanılması oral monote-

rapiye kıyasla remisyonu sağlamada daha etkilidir.(9)

Hafif-orta aktif ÜK hastalarında remisyon indüksiyonu için ≥ 2 g/gün dozunda oral 

5-ASA kullanılmalıdır.(9) ASCEND çalıșmasında orta șiddette hastalık aktivitesi olan, 

daha önce KS, ÜK için çoklu ilaç deneyim öyküsü olanlarda pH bağımlı polimer 

kaplı oral 5-ASA formunun yüksek dozda (4,8 g/gün) kullanımı düșük doz (2,4 

g/gün) kullanımına göre daha etkili bulunmuștur.(4,9) Öte yandan MMX formlu 5-ASA 

preparatlarında 4.8 g ve 2.4 g dozları arasında fark gözlemlenmemiștir.(2,4)

Yüksek doz oral 5-ASA ile klinik remisyona giren hastalarda, yüksek dozda en az 

6 ay devam edilmesi remisyonun idamesinde etkili bulunmuștur.(9,10)

Günde tek doz kullanımın, bölünmüș doz rejimleriyle benzer etkinlikte olduğu ve 

hasta uyumunu artırabileceği belirtilmektedir.(3,9) 

5-ASA ile semptomatik düzelme erken dönemde (2. hafta) bașlasa da klinik tam 

yanıt değerlendirilmesi en erken 6-8. haftalarda yapılmalıdır.(9,10) Bir oral 5-ASA 

formülasyonu uygun dozda kullanılmasına rağmen yanıt vermediyse, bașka bir oral 

5-ASA formülasyonuna geçmenin remisyon sağlama olasılığı düșüktür.(2) Standart 

kalitesini artırmak ve uzun vadeli iyatrojenik komplikasyonları önlemek adına 

öncelikli hedeftir.(14) Klinik pratikte İBH tedavisinde iki ana grup KS kullanılmaktadır;

Standart Sistemik Steroidler (1. Nesil): 
Yüksek biyoyararlanıma (%80-100) sahiptir ve tüm vücutta sistemik etki gösterirler. 

Hızla yanıt almanın beklendiği aktif orta-ağır İBH tedavisinde ön planda kullanılmak-

tadır. Klinik pratikte klasikleșmiș indüksiyon dozları prednizolon ve metilprednizolon 

için 40-60 mg/gün, hidrokortizon için 300-400 mg/gün șeklindedir. Bu tedavilerin 

bașlangıç yanıtına göre çoğunlukla 8-12 hafta içinde kademeli azaltılarak kesilmesi 

önerilir.(11-14)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Sistemik steroidler orta-ağır ÜK, akut șiddetli ÜK ve orta-ağır CH’da indüksiyon için 

kullanılır. Ayaktan tedavide klasik yaklașım prednizolon/metilprednizolon 40-60 

mg/gün ile bașlayıp klinik yanıta göre kademeli azaltmaktır. Hastanede yatan akut 

șiddetli ÜK hastasında intravenöz metilprednizolon ya da hidrokortizon standart 

indüksiyon yaklașımıdır. CH’da sistemik steroidler, yaygın ve/veya șiddetli hastalıkta 

kısa süreli köprü tedavisidir.(6,7,15,16) Sistemik yan etki yükü nedeniyle 8-12 haftadan 

uzun süre devam etmesi veya idame tedavide kullanılması uygun değildir. 

Özellikle hastaneye yatıș gerektiren akut șiddetli ÜK kliniğinde intravenöz KS ile 

indüksiyon tedavisi bașlandıktan sonra 3.-5. gün klinik yanıtına göre anti-TNF 

kurtarma tedavisi veya cerrahi tedavi açısından değerlendirilmelidir. Tedavinin 

3.gününde sistemik KS yanıtını değerlendirmek için günlük dıșkılama sayısı ve CRP 

düzeyini içeren Oxford kriterlerini kullanılmalıdır. Günde >8 defa dıșkılama olması 

veya günde 3-8 dıșkılamayla birlikte CRP> 45 mg/L olması durumunda sistemik 

KS tedavisi yanıtsız olarak değerlendirilebilir.(13,14,16)

Yan Etkiler
Kısa dönemde hiperglisemi, hipertansiyon, uykusuzluk, ruh hali değișiklikleri, sıvı 

retansiyonu, akne, dispepsi gibi sorunlar ortaya çıkabilir. Daha uzun kullanımda 

veya tekrarlayan kürlerde osteoporoz, adrenal supresyon, enfeksiyon riski artıșı, 

katarakt, miyopati, aseptik nekroz, metabolik bozulma, psikiyatrik yan etkiler önem 

kazanır. Bu nedenle steroid bağımlılığı yalnızca semptomatik bir sorun değil, doğru-

dan tedavi stratejisi hatası veya yetersizliği olarak görülmelidir.(11,12) KS yan etkileri 

Tablo 2’de özetlenmiștir.

Yanıtsızlık Değerlendirme
KS’e yanıtsızlık, bağımlılık veya sık KS ihtiyacı olduğunda aynı ilacı yinelemek yerine 

strateji değișmelidir. İlk kontrol noktaları șunlardır: tanı doğru mu, enfeksiyon 

dıșlandı mı, ilaç dozu yeterli mi, uygun sürede ve uygun dozda kullanıldı mı, kompli-

kasyon geliști mi? ÜK’de steroid bağımlı tabloda tiyopürinle idame veya hastalık 

șiddetine göre ileri tedaviye geçiș gündeme gelir. CH’da da tekrarlayan KS ihtiyacın-

da, budezonid/sistemik steroid döngüsünü sürdürmek yerine immünmodülatör 

ve/veya biyolojik tedaviye geçmek için uyarı ișareti kabul edilmelidir. 

Budezonid (2. Nesil)
Formülasyon ve Etki Mekanizması
İkinci nesil steroid olan budezonid, çok düșük sistemik biyoyararlanıma (%10 civarı) 

ve karaciğerde yüksek oranda (>%90) “ilk geçiș etkisine” sahiptir; bu da sistemik 

yan etkileri minimize ederken bağırsakta güçlü lokal etki sağlar. Bu özelliği nedeniy-

le standart steroidlere kıyasla daha “lokal etkili” kabul edilir.(11,12)

Konvansiyonel pratikte üç ana form önemlidir: 

• Kontrollü ileal salınımlı budezonid

• Budezonid MMX

• Rektal budezonid

Budezonid, glukokortikoid reseptörüne yüksek afinite gösteren sentetik bir 

glukokortikoiddir; yüksek ilk-geçiș karaciğer metabolizması nedeniyle sistemik 

biyoyararlanımı düșüktür. 

Hafif aktiviteli CH’da 9 mg/gün budezonid ile 40 mg/gün prednizonun (ilk 2 hafta) 

karșılaștırıldığı bir çalıșmada, budezonidin benzer etkinlikte olduğu ve sistemik yan 

etki oranının daha düșük olduğu (budezonid %33, konvansiyonel steroid %55) 

bulunmuștur. Budezonidin kemik mineral yoğunluğu veya adrenal yetmezlik üzerin-

de doğrudan olumsuz etki yaptığına dair net bir kanıt bulunmamaktadır; ancak 

bireysel duyarlılığa göre değișkenlik olabileceği unutulmamalıdır. Ayrıca șiddetli 

pH>7 ortamına ulașmasını bekleyerek (terminal ileum düzeyi) erken salınımı 

engeller; böylece etkin madde kolonik mukozada daha homojen dağılır ve distal 

segmentlere kadar ulașması hedeflenir. Bu nedenle hafif ve orta șiddette ÜK’da 

kullanımı daha uygundur.(12,14) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
ÜK’da budezonid MMX’in 9 mg/gün dozda klinik remisyona katkı sağlayabilir. MMX 

özelinde, 8 haftalık randomize çalıșmalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksektir ve genel tolerabilite daha iyi bulunmuștur. Ayrıca 

Budezonid MMX tedavisi 8 hafta sonunda doz azaltma yapılmadan sonlandırılabil-

mektedir.(5,12,13)

 

Hafif-orta ileal ve/veya ileoçekal CH’da kontrollü ileal salınımlı budezonid için tipik 

doz stratejisi 9 mg/gün (tek doz veya 3x3mg/gün) tedavisi 8-12 hafta ve ardından 

2 haftalık doz azaltma veya kesme șeklinde uygulanabilir.(6,7,12,13)

Budezonid MMX, daha çok hafif-orta ÜK’de, özellikle optimize 5-ASA’ya rağmen 

tam yanıt alınamadığında veya sistemik steroidten kaçınma hedefinde kullanı-

lır.(12,13,15) 

Yan Etki Profili
Budezonid ve benzeri düșük biyoyararlanımlı steroidlerde sistemik yan etkiler 

genellikle daha az görülse de tamamen yok değildir. Cushingoid özellikler, adrenal 

baskılanma, glukoz bozukluğu, ruh hali etkileri ve kemik sağlığına etkiler özellikle 

uzamıș kullanımda yine klinik önem tașır. Avantajları, bu etkilerin standart steroidle-

re kıyasla genellikle daha sınırlı olmasıdır; dezavantajları ise yalnızca belirli fenotip-

lerde yeterli etki göstermeleri ve idame ilacı olmamalarıdır.(11,12)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
Budezonid bașarısızlığında ilk soru “doğru fenotipte mi kullandım?” olmalıdır. 

Örneğin ileoçekal CH dıșında yaygın CH varlığında budezonidden güçlü yanıt 

beklemek gerçekçi değildir; bu durumda sistemik KS veya üst tedavi gerekir. 

Budezonid MMX ile yanıt alınmayan ÜK’de de 5-ASA optimizasyonu, rektal tedavi 

eklenmesi, enfeksiyon dıșlanması ve gerektiğinde sistemik KS veya biyolojik ajan 

hastalıkta budezonidin prednizolona göre remisyon sağlamada daha az etkili 

olabileceği akılda tutulmalıdır.(12,13,15)

Budezonid Formülasyonları: “Hangi Formül Nerede, Nasıl Etki Eder?
Budezonid için klinik pratikte kritik fark, ilaç salımının hangi bağırsak segmentinde 

gerçekleștiğidir:

• pH-Bağımlı Kapsüller: Salımı distal ileum ve çıkan kolona sınırlar; bu nedenle 

özellikle ileum/çıkan kolon tutulumlu hafif ve orta șiddetli CH’da endikedir.

• MMX Formülasyon: Tüm kolonda salınım sağlayacak șekilde tasarlanmıștır. 

Budezonid MMX kapsül/tablet çekirdeği lipofilik ve hidrofilik bölgelerden olușur 

ve dıșta gastro-rezistan pH-bağımlı bir kaplama bulunur. Kaplama, tabletin 

gerekliliği değerlendirilmelidir. Uzamıș budezonid kullanımı, sistemik KS kadar 

belirgin olmasa da steroid bağımlılığı sorununun bir çeșidi olarak görülmelidir.(14,15)

Steroid Koruyucu Strateji
İBH’da “steroid bağımlılığı veya așırı steroid maruziyeti” klinik pratikte sıkça 

karșımıza çıkan bir problemdir. Bu durum hem hastalık kontrolü hem de yan etkiler 

nedeniyle “steroid koruyucu” stratejileri gündeme getirir.(11-13)

Literatürde konvansiyonel tedavilerle ilgili güncellemelerde; bașlangıçta yanıt alıp 

kesme/azaltma sonrası relaps yașayan steroid-bağımlı veya steroid-refrakter 

hastalarda, uzun süreli uygunsuz steroid maruziyetini azaltmak için İM veya biyolo-

jik ajanların düșünülmesi gerektiği açıkça belirtilmiștir. KS ile indüksiyon tedavisi 

bașlanan hastalarda; azatiyoprin gibi ilaçlarla eș zamanlı kullanımın, ilerleyen 

dönemde steroid ihtiyacını azaltmaya ve idameyi bașka ajanlarla sürdürmeye 

yardımcı olabilir.(11,12)

İMMÜNMODÜLATÖRLER
İM ajanlar, 5-ASA yanıtsız/intoleran, KS’e bağımlı/yanıtsız/intoleran vakalarda ve 

anti-TNF ajanlarla kombinasyonda immünojenisiteyi azaltmak amacıyla kullanılır. 

Konvansiyonel tedavideki ana rolleri hızlı indüksiyon değil steroidsiz idamenin 

sağlanmasıdır. Azatiyoprin (AZA) ve 6-merkaptopürin (6-MP) hem ÜK hem CH 

tedavisinde idame tedavisinde yer alırken, metotreksat (MTX) CH için indüksiyon 

ve idamede kullanılabilir. Siklosporin ise akut șiddetli ÜK kurtarma tedavisinde 

etkilidir.(6,7,15,17) 

Tiyopürinler: Azatiyoprin ve 6-Merkaptopürin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
AZA ve 6-MP, İBH tedavisinde kullanılan bașlıca tiyopürin formülasyonlarıdır. AZA, 

oral yoldan uygulanan ve vücutta enzimatik olarak 6-MP’ye dönüșen bir ön ilaçtır 

(prodrug). 6-MP’nin metabolize olması sonucunda olușan 6-tiyoguanin nükleotidler 

(6-TGN), temel aktif metabolitler olup antiproliferatif, anti-inflamatuvar ve immün-

modülatör etkilerden sorumludur. Tiopürin metabolizmasında önemli rol oynayan 

TPMT (tiopürin metiltransferaz) enzimi, 6-MP’nin metillenmiș metaboliti olan 

6-metilmerkaptopürin’e (6-MMP) dönüșümünde görev alır. Düșük TPMT aktivite-

sinde artmıș 6-TGN birikimi miyelotoksisite ve kemik iliği baskılanması riskini 

artırırken, yüksek 6-MMP düzeyleri (>5700 pmol/8×108 RBC) özellikle hepatotok-

sisite ile ilișkilidir.(18,19)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Tiopürinlerin klinik etkinliğinin tam ortaya çıkması genellikle 3-6 ay sürdüğünden, 

bu ajanlar hızlı indüksiyon tedavisinde değil, ÜK ve CH’da idame tedavisinde 

kullanılmaktadır. AZA klasik dozu 1.5-2,5 mg/kg/gün ve 6-MP dozu ise 1-1,5 

mg/kg/gün șeklinde kullanılmalıdır. Etkisinin geç bașlaması nedeniyle akut alevlen-

mede çoğu zaman steroid köprüsü gerekir.(6,7,13,18)

Güncel kılavuzlarda AZA tedavisi öncesinde TPMT genotip/fenotip bakılması güçlü 

bir șekilde önerilmektedir. Özellikle Asya popülasyonlarında yaygın olan NUDT15 

varyantlarının da analiz edilmesi risk yönetiminde önemlidir. TPMT ve NUDT15 

heterozigotlarda “normal dozun %30-80’i” ile bașlama veya “düșük doz ile tedaviye 

bașla ve titre et” önerileri yer almaktadır. Bu testlerin yapılamadığı durumda erken 

dönemde yakın biyokimya-hemogram kontrolü pratikte güvenlik için “zorunlu” 

bileșenlerdir.(5-7,13,17,18)

Klinik uygulamada tedavinin “ne kadar süre?” devam edeceği sorusu için sabit bir 

üst sınırdan çok yarar-risk dengesine göre uzun dönem devam șeklindedir. Özellikle 

>65 yașta güvenlik kaygılarının belirgin olması nedeniyle bu yaș grubunda tiyopürin 

kullanımı daha sık sonlandırılmaktadır.(13)

Yan Etki Profili
Tiyopürinlerin iki farklı yan etki profili mevcuttur: 

• İdiyosenkratik Reaksiyonlar (Dozdan Bağımsız): Tiyopürinlerin dozdan bağımsız 

gelișen idiyosenkratik yan etkileri arasında bulantı, yorgunluk, ateș, artralji, grip 

benzeri sendrom ve yaklașık %3-5 oranında görülen akut pankreatit yer alır. 

Tiyopürin ilișkili pankreatit genellikle tedavinin ilk haftalarında ortaya çıkan, 

çoğunlukla hafif seyirli ve ilaç kesildikten sonra klinik olarak geri dönüșümlü bir 

reaksiyondur. Ancak mekanizmanın idiyosenkratik olması ve yeniden ilaç maruzi-

yetinde pankreatit rekürrens riskinin yüksek bulunması nedeniyle AZA veya 

6-MP tedavisi kalıcı olarak sonlandırılmalı, yeniden bașlanmamalıdır.(12,13,17) 

• Doza Bağlı Toksisite: Tiyopürinlere bağlı doza bağımlı toksisiteler arasında lökope-

ni, trombositopeni ve hepatotoksisite en sık görülen yan etkilerdendir. Bu toksisite-

ler çoğunlukla aktif metabolit düzeyleriyle ilișkilidir ve hafif olgularda doz azaltımıy-

la gerileyebilse de, ciddi miyelosüpresyon veya belirgin karaciğer toksisitesi geliști-

ğinde tedavinin kesilmesi gerekebilir. Uzun süreli tiyopürin kullanımında ise fırsatçı 

enfeksiyonlar, non-melanom deri kanseri ve özellikle genç erkek hastalarda EBV 

ilișkili hepatosplenik T hücreli lenfoma gibi lenfoproliferatif hastalık riskinde artıș 

bildirilmektedir. Bu nedenle tiyopürin tedavisi sırasında düzenli hemogram ve 

karaciğer fonksiyon testleriyle yakın laboratuvar izlemi yapılmalı; hastalar uzun 

dönem enfeksiyon ve malignite riskleri açısından da takip edilmelidir.(12,13,18)

Tedavi öncesi temel laboratuvar incelemeleri (hemogram, karaciğer enzimleri, viral 

seroloji gibi) yapılmalıdır. TPMT enzim aktivitesi tiyopürin bașlangıç dozunun 

belirlenmesinde önemli rol oynamaktadır. Düșük TPMT aktivitesinde 6-TGN düzey-

leri artarak ciddi miyelosüpresyon ve kemik iliği toksisitesi riskini yaratmaktadır. 

Popülasyonda TPMT aktivitesi yaklașık olarak %89 oranında normal, %11 oranında 

orta düzeyde ve %0,3 oranında ciddi düșük/eksik aktivite șeklinde bildirilmektedir. 

Çoğu klinik uygulamada yapılamadığı üzere, TPMT aktivitesi değerlendirilemediğin-

de AZA tedavisine düșük dozda (yaklașık 0,5 mg/kg/gün) bașlanarak kademeli doz 

titrasyonu ile hedef idame dozuna (yaklașık 2-2,5 mg/kg/gün) ulașılabilir. Tedavi 

sırasında özellikle erken dönemde yakın laboratuvar monitörizasyonu önerilmekte; 

ilk 4 haftada haftalık, ardından aylık ve stabil dönemde yaklașık 3 ay aralıklarla 

hemogram ve karaciğer fonksiyon testleri ile izlem yapılmaktadır.(13,17,18)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
AZA ile yetersiz yanıt, intolerans veya toksik etki geliștiğinde, doz azaltma, metabolit 

temelli optimizasyon, 6-MP’ye geçiș, allopürinol eșliğinde düșük doz stratejileri veya 

bașka sınıfa geçiș düșünülmelidir. AZA’dan 6-MP’ye geçiște “AZA’nın yarı dozu” ile 

geçișin benzer etkinlik ve tolerabilite sağlayabildiğine dair veriler mevcuttur.(12,13) 

Tiyopürin tedavisi sırasında yetersiz yanıt veya toksisite geliștiğinde MTX, biyolojik 

ajanlar veya diğer ileri hedefe yönelik tedavi seçenekleri yeniden değerlendirilmelidir. 

Uzun dönem tiyopürin kullanımında enfeksiyon ve malignite riskindeki artıș nedeniyle, 

özellikle ileri yaș hastalarda veya malignite açısından yüksek riskli bireylerde tedavinin 

sürdürülmesi yarar-risk dengesi temelinde dikkatle değerlendirilmelidir.(13,19,20) 

Metotreksat
Formülasyon ve Etki Mekanizması
MTX, oral ve parenteral formülasyonları bulunan bir folat antagonistidir; İBH tedavi-

sinde özellikle subkutan uygulama daha stabil biyoyararlanım sağlaması nedeniyle 

sıklıkla tercih edilmektedir. MTX, dihidrofolat redüktaz enzimini inhibe ederek folat 

metabolizmasını bozar. Bu etkiyle pürin ve pirimidin sentezi engellenerek hızlı 

prolifere olan immün hücreler (özellikle aktive T hücreleri) baskılanır. Bunun yanı 

sıra adenozin salınımını artırarak güçlü anti-inflamatuar etkiler sergilemekte-

dir.(12,19,20) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Güncel kılavuzlarda MTX’ın, Crohn hastalığında özellikle steroid-bağımlı veya 

steroid-yanıtlı orta-ağır olgularda ve tiyopürin intoleransı ya da yetersizliği 

durumunda indüksiyon ve idame tedavisi amacıyla önerilmektedir. MTX’in özellikle 

parenteral (IM/SC) formda kullanıldığında etkili olduğu, buna karșılık düșük doz 

oral MTX’ın klinik olarak anlamlı etkinlik göstermediği bilinmelidir. Crohn hastalığın-

da haftalık 25 mg parenteral MTX ile yaklașık 16 haftalık indüksiyon ve ardından 

15 mg/hafta ile idame tedavisine ilișkin kanıtlar en güçlü verileri olușturmaktadır. 

Tedavi sırasında eș zamanlı folik asit desteği önerilmektedir.6,20 ÜK’da genel 

olarak MTX etkisi zayıftır ve önerilmemektedir.(5,15,20)

Yan Etki Profili
Metotreksatın bașlıca toksisiteleri arasında bulantı, kusma, halsizlik, hepatotoksisi-

te, sitopeni ve nadiren pulmoner toksisite yer almaktadır. Uzun dönem kullanımda 

kronik hepatotoksisite ve karaciğer fibrozisi riski göz önünde bulundurulmalıdır. Eș 

zamanlı folik asit desteği (genellikle ≥5 mg/hafta), özellikle gastrointestinal yan 

etkileri azaltarak tedavi uyumunu artırabilmektedir.(20,21) 

MTX ile ilgili en kritik nokta gebelikteki teratojenik etkisidir. Hem kadın hem erkek 

hastalar açısından üreme planlamasında dikkat gerektirir. Teratojenik etki nedeniyle 

gebelik planlayan kadınlarda kullanılmaması ve gebelik öncesi 3-6 ay önce 

kesilmesi gerekir.(20,21)

İmmünmodülatör ajanların yan etki profili ve klinik ipuçları Tablo 3’te özetlenmiștir. 

Yanıt Kaybında Değerlendirme
MTX tedavisine yetersiz yanıt durumunda ilaç formülasyonu (oral/parenteral), doz 

yeterliliği, tedavi uyumu ve hastalık fenotipi yeniden değerlendirilmelidir. Ülseratif 

kolitte MTX’e ilișkin etkinlik verileri sınırlı olduğundan, yanıt yetersizliği çoğu 

zaman yalnızca doz optimizasyonu ile açıklanamaz. Buna karșılık Crohn hastalı-

ğında parenteral forma geçiș, doz optimizasyonu ve yakın toksisite izlemi ile 

tedavi etkinliği artırılabilir. Belirgin yan etki veya gebelik planı durumunda tedavi 

kesilmeli; uygun hastalarda tiyopürinler, biyolojik ajanlar veya diğer ileri hedefe 

yönelik tedaviler değerlendirilmelidir.(12,19,20) 

Siklosporin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
Siklosporin, T hücre aktivasyonunu baskılayan bir kalsinörin inhibitörüdür. 

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında kullanım alanı sınırlı olmakla birlikte, özellik-

le steroid yanıtsız akut șiddetli ülseratif kolitte seçilmiș bazı vakalarda etkili bir 

kurtarma tedavisi seçeneği olarak önerilmektedir.(5,13)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Akut șiddetli ülseratif kolitte intravenöz kortikosteroidlere yeterli yanıt alınamayan 

hastalarda siklosporin önemli bir kurtarma tedavisi seçeneğidir ve özellikle tiyopü-

rin-naif olgularda kullanılabilmektedir. Ancak terapötik ilaç düzeyi izlemi gerektir-

mesi ve nefrotoksisite, nörotoksisite ile enfeksiyon riski gibi potansiyel yan etkileri 

nedeniyle kullanımı sınırlanabilmektedir. Hem tiyopürin-naif hem de daha önce 

tiyopürin kullanmıș hastalarda infliksimab diğer önemli kurtarma tedavisi 

seçeneklerinden biridir.(13,16) 

Siklosporin intravenöz olarak genellikle 2 mg/kg/gün dozunda, kan düzeyi takibi 

ile (hedef düzey kanda 150-250 ng/mL) bașlanır, yanıt klinik olarak 4-7 gün 

içinde değerlendirilir; olumlu yanıt varsa aynı dozun iki katı oral dozla (hedef 

100-200 ng/mL) devam edilir.(13)

Yan Etki Profili
Tedavinin erken döneminde hipertansiyon, nefrotoksisite, nörotoksisite (tremor, 

huzursuzluk) ve elektrolit bozuklukları açısından yakın izlem gerekli olup; kan 

basıncı, böbrek fonksiyonları, magnezyum düzeyi ve diğer biyokimyasal paramet-

reler düzenli takip edilmelidir.(13) İM tedaviler ve özellikleri Tablo 4’te, İBH’da İM 

kullanımıyla ilgili önemli ipuçları ve yaklașım Tablo 5’te verilmiștir.
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İnflamatuvar bağırsak hastalıklarının (İBH) tedavisi, 20. yüzyılın bașlarında uygula-

nan yatak istirahati, diyet gibi konservatif tedavilerden, hastalığın patofizyolojisinin 

anlașılmasına paralel olarak daha hedefe yönelik ve kișiselleștirilmiș yaklașımlara 

doğru ilerlemektedir. İBH tedavisinde önemli dönüm noktaları arasında sülfasalazi-

nin İBH’da kullanımı (1940’lar), kortikosteroidlerin piyasaya sürülmesi (1950’ler), 

immünosüpresanların bulunması (1960’lar-80’ler) ve 1990’larda biyolojik ilaçlar-

dan ilk anti-TNF olan infliksimabın keșfi sayılabilir.(1) İBH tedavisindeki tüm gelișme-

lere rağmen hem Crohn hastalığı (CH) hem de ülseratif kolitte (ÜK) konvansiyonel 

tedavi, remisyonun indüksiyonu ve idame tedavisinde hala yerini korumaktadır.

KONVANSİYONEL TEDAVİ

İBH’da konvansiyonel tedavinin temelini 5-aminosalisilatlar (5-ASA, mesalazin, mesala-

min), kortikosteroidler (KS) ve immünmodülatör (İM) tedaviler olușturmaktadır.

5-AMİNOSALİSİLATLAR
Özellikle ÜK tedavisinde kullanılan bu ilaçlar hafif ve orta șiddetteki hastalığın 

yönetilmesinde oldukça etkilidirler. 

5-ASA Etki Mekanizması

5-ASA etki mekanizması tam olarak anlașılamamıș olsa da klinikte en belirleyici 

nokta, bu etkilerin çoğunun sistemik değil temel olarak bağırsak mukozasında lokal 

etki ile gerçekleștiğidir. Bu lokal çok faktörlü anti inflamatuvar etki ve kolorektal 

kanser için potansiyel kemopreventif etki yolakları șunlardır;(2,3)

• Prostaglandin ve Lökotrien Sentezinin İnhibisyonu: Siklooksijenaz ve lipooksijenaz 

yolaklarında inhibisyon ile prostaglandin ve lökotrien sentezini azaltır. Bu durum 

inflamatuvar hücrelerin aktivasyonunu ve vasküler permeabiliteyi düșürür.

• NF-κB Yolunun Baskılanması: NF-κB, inflamatuvar gen ekspresyonunun merkezi 

düzenleyicisidir. Mesalazin, NF-κB yolağında inhibisyonla TNF-α, IL-1β ve IL-6 

gibi sitokinlerin üretimini azaltır.

• Peroksizom Proliferatör Aktive Reseptör Gama (PPAR-γ) Aktivasyonu: 5-ASA, 

bağırsakta seçici bir PPAR γ agonisti gibi davranarak inflamatuar yanıtı baskılar.

• Antioksidan Etki: Serbest oksijen radikallerini temizleyerek oksidatif stresi ve 

epitel hasarını azaltır.(4)

• Anti-Kanser/Kemopreventif Etki: İnflamasyonu baskılayıp mukozal iyileșmeyi 

sağlamasının yanısıra, oksidatif DNA hasarını azaltıp, hücre döngüsünü yavașla-

tarak ve kolorektal karsinogenezde anahtar konumda olan Wnt/β katenin yolunu 

inhibe ederek bu etkiyi gösterdiği düșünülmektedir.(3)

5-ASA Formülasyonları

Ağızdan alınan yalın 5-ASA molekülü ince bağırsakta hızla emilir. Karaciğerde ve 

bağırsak mukozasında N-asetil-5-ASA adı verilen inaktif bir metabolite dönüștürü-

lür, idrar ve dıșkı yoluyla atılır. 

5-ASA etkinliği yalnızca etken maddenin kendisine değil, ilacın proksimal ince 

bağırsakta emilmeden hedef bölgeye (terminal ileum ve kolon) ulașmasına 

bağlıdır. Bu nedenle aktif maddeyi hedeflenen bölgeye tașıyan özel formülasyon-

lar kullanılır.(2) 

• Zaman-Bağımlı Sistemler: Etilselüloz mikrogranüller pH eșiğine daha az bağımlı-

dır; barsak boyunca erken bașlayıp sürekli salınım yapar. Bu, kolona özgü seçici-

liği azaltır ama tüm barsak boyunca yaygın temas sağlar. 

• pH-Bağımlı Sistemler: Eudragit L ve S, gastrik sıvıya dayanıklı ve midede çözün-

meyen akrilik polimerlerdir, ancak temel farkları çözündükleri pH seviyeleri ve 

hedef bölgeleridir.(2,5) Eudragit L, pH 6.0 civarında (ince bağırsak) çözünerek ilacı 

burada serbest bırakırken, Eudragit S daha yüksek olan pH 7.0 civarında (kolon/-

kalın bağırsak) çözünür.(5) 

• Multimatriks (MMX) Sistemler: MMX, kolona ulaștıktan sonra tek noktada 

boșalan bir sistem değil, matriks içinde daha uzamıș yaygın kolonik dağılım 

sağlayan bir tasarımdır. Klinik olarak en önemli avantajı çoğu hasta için günde 

tek doz ve uyum kolaylığıdır.(5) 

• Rektal (Topikal) Formlar: Rektal yolla uygulanan formlardır. Proktitte supozituvar, 

proktosigmoiditte enema veya köpük 5-ASA formları, daha yaygın hastalıkta ise 

oral ve rektal kombinasyonlar kullanılmalıdır.(5)

Tüm 5-ASA formülasyonları ve özellikleri Tablo 1’de özetlenmiștir.

5-ASA’ya yanıt alınamadığında ilk adım tedaviyi rektal formlarla kombine etmek 

veya dozu optimize etmektir.(5)

Yan Etki ve İzlem
5-ASA tedavisi öncesi tam kan sayımı ve serum üre, kreatinin, glomerüler filtrasyon 

hızı, elektrolitler, karaciğer fonksiyon testlerini içeren biyokimyasal testlerle değer-

lendirme yapılmalıdır.(4,5) Stabil hastada takip sıklığı 3. ayda ve sonrasında yıllık 

kontrol șeklinde olabilir ancak böbrek hastalığı, ileri yaș, eșzamanlı nefrotoksik ilaç 

kullanımı veya önceki renal risk faktörleri varsa daha sık izlem gerekir. 5-ASA’lar 

genellikle iyi tolere edilen güvenli ajanlardır ve yan etki nedeniyle tedaviyi bırakma 

oranları plasebo ile benzerdir.(4,8,9) Hastalarda görülen bazı yan etkiler șunlardır;

• Yaygın yan etkiler arasında; ateș, baș ağrısı, deri döküntüsü, kusma, paradoksal 

ishal, kas ağrısı ve karın ağrısı varken, nadir ve ciddi yan etkiler arasında ise 

pankreatit, interstisyel nefrit, hepatotoksisite, perikardit, plörit ve miyokardit 

sayılabilir.(3,4)

• Yan etkiler genellikle tedavinin ilk 1- 4. haftası içinde ortaya çıkar ve ilaç kesildi-

ğinde hızla düzelir.

KORTİKOSTEROİDLER
KS, İBH’nın akut alevlenmelerinde dramatik bir iyileșme sağlayan güçlü farmakolo-

jik araçlardır. Etkilerini esas olarak hücre içi glukokortikoid reseptörüne bağlanarak 

gösterir. Bir yandan anti-inflamatuar genlerin ekspresyonunu artırarak; diğer 

yandan TNF, IL-1 ve IL-6 gibi pro-inflamatuar sitokinlerin üretimini azaltarak etki 

gösterirler.(11,12)

Birinci nesil sistemik steroidler, șiddetli ve yaygın inflamasyonu olan hastalar için “hayat 

kurtarıcı” bir rol oynamaya devam etmektedir. Öte yandan, 2. Nesil steroidler (özellikle 

budezonid kapsül ve budezonid MMX), yüksek reseptör afinitesi ve düșük sistemik 

maruziyet sayesinde hafif-orta vakalarda güvenli bir alternatif sunmaktadır.(11,13)

Klinik bașarının anahtarı; doğru hastada doğru steroid türünü seçmek, doz 

eșdeğerliğine dikkat ederek geçișleri yönetmek ve hastayı en kısa sürede steroidsiz 

bir idame rejimine geçirmektir. “Steroidsiz remisyon” hedefi, hastanın yașam 

İBH Tedavisinde 5-ASA Kullanımı
İBH tedavisinde 5-ASA, ÜK’da özellikle hafif-orta șiddetli hastalıkta hem remisyonun 

indüksiyonu hem de idame tedavisinde birinci basamakta kritik bir öneme sahipken, 

CH’da 5-ASA etkinliğini gösteren tutarlı bir kanıt bulunmadığı için uzaklașılmıștır.(6,7)

Hafif-orta șiddetli ÜK yönetiminde; remisyonun indüksiyonu için aktif proktitte 1 

gr/gün rektal mesalazin, aktif distal kolitte remisyonun indüksiyonu için ≥ 1 g/gün 

dozda rektal 5-ASA (topikal steroid kullanımına tercih edilmeli) kullanılmalı ve 

remisyon sağlananlarda topikal 5-ASA ile idame edilmelidir.(5,8) Bu uygulama, 

özellikle sistemik ilaç maruziyetini azaltmak isteyen hastalar için avantajlıdır. 

Aktif sol kolitte ise yine rektal 5-ASA (en az 1 gr/gün) önerilir ve rektal steroidlere 

tercih edilir. En etkili yaklașım, rektal ve oral 5-ASA (en az 2 gr/gün) kombine 

edilmesidir.(5,9) En az rektosigmoid yaygınlıkta aktif ÜK hastalarında, sadece oral 

tedavi yerine oral (≥ 2g/gün) ve rektal 5-ASA’nın birlikte kullanılması oral monote-

rapiye kıyasla remisyonu sağlamada daha etkilidir.(9)

Hafif-orta aktif ÜK hastalarında remisyon indüksiyonu için ≥ 2 g/gün dozunda oral 

5-ASA kullanılmalıdır.(9) ASCEND çalıșmasında orta șiddette hastalık aktivitesi olan, 

daha önce KS, ÜK için çoklu ilaç deneyim öyküsü olanlarda pH bağımlı polimer 

kaplı oral 5-ASA formunun yüksek dozda (4,8 g/gün) kullanımı düșük doz (2,4 

g/gün) kullanımına göre daha etkili bulunmuștur.(4,9) Öte yandan MMX formlu 5-ASA 

preparatlarında 4.8 g ve 2.4 g dozları arasında fark gözlemlenmemiștir.(2,4)

Yüksek doz oral 5-ASA ile klinik remisyona giren hastalarda, yüksek dozda en az 

6 ay devam edilmesi remisyonun idamesinde etkili bulunmuștur.(9,10)

Günde tek doz kullanımın, bölünmüș doz rejimleriyle benzer etkinlikte olduğu ve 

hasta uyumunu artırabileceği belirtilmektedir.(3,9) 

5-ASA ile semptomatik düzelme erken dönemde (2. hafta) bașlasa da klinik tam 

yanıt değerlendirilmesi en erken 6-8. haftalarda yapılmalıdır.(9,10) Bir oral 5-ASA 

formülasyonu uygun dozda kullanılmasına rağmen yanıt vermediyse, bașka bir oral 

5-ASA formülasyonuna geçmenin remisyon sağlama olasılığı düșüktür.(2) Standart 

İBH TEDAVİSİNDE KULLANILAN İLAÇLAR:
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kalitesini artırmak ve uzun vadeli iyatrojenik komplikasyonları önlemek adına 

öncelikli hedeftir.(14) Klinik pratikte İBH tedavisinde iki ana grup KS kullanılmaktadır;

Standart Sistemik Steroidler (1. Nesil): 
Yüksek biyoyararlanıma (%80-100) sahiptir ve tüm vücutta sistemik etki gösterirler. 

Hızla yanıt almanın beklendiği aktif orta-ağır İBH tedavisinde ön planda kullanılmak-

tadır. Klinik pratikte klasikleșmiș indüksiyon dozları prednizolon ve metilprednizolon 

için 40-60 mg/gün, hidrokortizon için 300-400 mg/gün șeklindedir. Bu tedavilerin 

bașlangıç yanıtına göre çoğunlukla 8-12 hafta içinde kademeli azaltılarak kesilmesi 

önerilir.(11-14)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Sistemik steroidler orta-ağır ÜK, akut șiddetli ÜK ve orta-ağır CH’da indüksiyon için 

kullanılır. Ayaktan tedavide klasik yaklașım prednizolon/metilprednizolon 40-60 

mg/gün ile bașlayıp klinik yanıta göre kademeli azaltmaktır. Hastanede yatan akut 

șiddetli ÜK hastasında intravenöz metilprednizolon ya da hidrokortizon standart 

indüksiyon yaklașımıdır. CH’da sistemik steroidler, yaygın ve/veya șiddetli hastalıkta 

kısa süreli köprü tedavisidir.(6,7,15,16) Sistemik yan etki yükü nedeniyle 8-12 haftadan 

uzun süre devam etmesi veya idame tedavide kullanılması uygun değildir. 

Özellikle hastaneye yatıș gerektiren akut șiddetli ÜK kliniğinde intravenöz KS ile 

indüksiyon tedavisi bașlandıktan sonra 3.-5. gün klinik yanıtına göre anti-TNF 

kurtarma tedavisi veya cerrahi tedavi açısından değerlendirilmelidir. Tedavinin 

3.gününde sistemik KS yanıtını değerlendirmek için günlük dıșkılama sayısı ve CRP 

düzeyini içeren Oxford kriterlerini kullanılmalıdır. Günde >8 defa dıșkılama olması 

veya günde 3-8 dıșkılamayla birlikte CRP> 45 mg/L olması durumunda sistemik 

KS tedavisi yanıtsız olarak değerlendirilebilir.(13,14,16)

Yan Etkiler
Kısa dönemde hiperglisemi, hipertansiyon, uykusuzluk, ruh hali değișiklikleri, sıvı 

retansiyonu, akne, dispepsi gibi sorunlar ortaya çıkabilir. Daha uzun kullanımda 

veya tekrarlayan kürlerde osteoporoz, adrenal supresyon, enfeksiyon riski artıșı, 

katarakt, miyopati, aseptik nekroz, metabolik bozulma, psikiyatrik yan etkiler önem 

kazanır. Bu nedenle steroid bağımlılığı yalnızca semptomatik bir sorun değil, doğru-

pH>7 ortamına ulașmasını bekleyerek (terminal ileum düzeyi) erken salınımı 

engeller; böylece etkin madde kolonik mukozada daha homojen dağılır ve distal 

segmentlere kadar ulașması hedeflenir. Bu nedenle hafif ve orta șiddette ÜK’da 

kullanımı daha uygundur.(12,14) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
ÜK’da budezonid MMX’in 9 mg/gün dozda klinik remisyona katkı sağlayabilir. MMX 

özelinde, 8 haftalık randomize çalıșmalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksektir ve genel tolerabilite daha iyi bulunmuștur. Ayrıca 

Budezonid MMX tedavisi 8 hafta sonunda doz azaltma yapılmadan sonlandırılabil-

mektedir.(5,12,13)

 

Hafif-orta ileal ve/veya ileoçekal CH’da kontrollü ileal salınımlı budezonid için tipik 

doz stratejisi 9 mg/gün (tek doz veya 3x3mg/gün) tedavisi 8-12 hafta ve ardından 

2 haftalık doz azaltma veya kesme șeklinde uygulanabilir.(6,7,12,13)

Budezonid MMX, daha çok hafif-orta ÜK’de, özellikle optimize 5-ASA’ya rağmen 

tam yanıt alınamadığında veya sistemik steroidten kaçınma hedefinde kullanı-

lır.(12,13,15) 

Yan Etki Profili
Budezonid ve benzeri düșük biyoyararlanımlı steroidlerde sistemik yan etkiler 

genellikle daha az görülse de tamamen yok değildir. Cushingoid özellikler, adrenal 

baskılanma, glukoz bozukluğu, ruh hali etkileri ve kemik sağlığına etkiler özellikle 

uzamıș kullanımda yine klinik önem tașır. Avantajları, bu etkilerin standart steroidle-

re kıyasla genellikle daha sınırlı olmasıdır; dezavantajları ise yalnızca belirli fenotip-

lerde yeterli etki göstermeleri ve idame ilacı olmamalarıdır.(11,12)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
Budezonid bașarısızlığında ilk soru “doğru fenotipte mi kullandım?” olmalıdır. 

Örneğin ileoçekal CH dıșında yaygın CH varlığında budezonidden güçlü yanıt 

beklemek gerçekçi değildir; bu durumda sistemik KS veya üst tedavi gerekir. 

Budezonid MMX ile yanıt alınmayan ÜK’de de 5-ASA optimizasyonu, rektal tedavi 

eklenmesi, enfeksiyon dıșlanması ve gerektiğinde sistemik KS veya biyolojik ajan 

hastalıkta budezonidin prednizolona göre remisyon sağlamada daha az etkili 

olabileceği akılda tutulmalıdır.(12,13,15)

Budezonid Formülasyonları: “Hangi Formül Nerede, Nasıl Etki Eder?
Budezonid için klinik pratikte kritik fark, ilaç salımının hangi bağırsak segmentinde 

gerçekleștiğidir:

• pH-Bağımlı Kapsüller: Salımı distal ileum ve çıkan kolona sınırlar; bu nedenle 

özellikle ileum/çıkan kolon tutulumlu hafif ve orta șiddetli CH’da endikedir.

• MMX Formülasyon: Tüm kolonda salınım sağlayacak șekilde tasarlanmıștır. 

Budezonid MMX kapsül/tablet çekirdeği lipofilik ve hidrofilik bölgelerden olușur 

ve dıșta gastro-rezistan pH-bağımlı bir kaplama bulunur. Kaplama, tabletin 

gerekliliği değerlendirilmelidir. Uzamıș budezonid kullanımı, sistemik KS kadar 

belirgin olmasa da steroid bağımlılığı sorununun bir çeșidi olarak görülmelidir.(14,15)

Steroid Koruyucu Strateji
İBH’da “steroid bağımlılığı veya așırı steroid maruziyeti” klinik pratikte sıkça 

karșımıza çıkan bir problemdir. Bu durum hem hastalık kontrolü hem de yan etkiler 

nedeniyle “steroid koruyucu” stratejileri gündeme getirir.(11-13)

Literatürde konvansiyonel tedavilerle ilgili güncellemelerde; bașlangıçta yanıt alıp 

kesme/azaltma sonrası relaps yașayan steroid-bağımlı veya steroid-refrakter 

hastalarda, uzun süreli uygunsuz steroid maruziyetini azaltmak için İM veya biyolo-

jik ajanların düșünülmesi gerektiği açıkça belirtilmiștir. KS ile indüksiyon tedavisi 

bașlanan hastalarda; azatiyoprin gibi ilaçlarla eș zamanlı kullanımın, ilerleyen 

dönemde steroid ihtiyacını azaltmaya ve idameyi bașka ajanlarla sürdürmeye 

yardımcı olabilir.(11,12)

İMMÜNMODÜLATÖRLER
İM ajanlar, 5-ASA yanıtsız/intoleran, KS’e bağımlı/yanıtsız/intoleran vakalarda ve 

anti-TNF ajanlarla kombinasyonda immünojenisiteyi azaltmak amacıyla kullanılır. 

Konvansiyonel tedavideki ana rolleri hızlı indüksiyon değil steroidsiz idamenin 

sağlanmasıdır. Azatiyoprin (AZA) ve 6-merkaptopürin (6-MP) hem ÜK hem CH 

tedavisinde idame tedavisinde yer alırken, metotreksat (MTX) CH için indüksiyon 

ve idamede kullanılabilir. Siklosporin ise akut șiddetli ÜK kurtarma tedavisinde 

etkilidir.(6,7,15,17) 

Tiyopürinler: Azatiyoprin ve 6-Merkaptopürin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
AZA ve 6-MP, İBH tedavisinde kullanılan bașlıca tiyopürin formülasyonlarıdır. AZA, 

oral yoldan uygulanan ve vücutta enzimatik olarak 6-MP’ye dönüșen bir ön ilaçtır 

(prodrug). 6-MP’nin metabolize olması sonucunda olușan 6-tiyoguanin nükleotidler 

(6-TGN), temel aktif metabolitler olup antiproliferatif, anti-inflamatuvar ve immün-

modülatör etkilerden sorumludur. Tiopürin metabolizmasında önemli rol oynayan 

TPMT (tiopürin metiltransferaz) enzimi, 6-MP’nin metillenmiș metaboliti olan 

6-metilmerkaptopürin’e (6-MMP) dönüșümünde görev alır. Düșük TPMT aktivite-

sinde artmıș 6-TGN birikimi miyelotoksisite ve kemik iliği baskılanması riskini 

artırırken, yüksek 6-MMP düzeyleri (>5700 pmol/8×108 RBC) özellikle hepatotok-

sisite ile ilișkilidir.(18,19)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Tiopürinlerin klinik etkinliğinin tam ortaya çıkması genellikle 3-6 ay sürdüğünden, 

bu ajanlar hızlı indüksiyon tedavisinde değil, ÜK ve CH’da idame tedavisinde 

kullanılmaktadır. AZA klasik dozu 1.5-2,5 mg/kg/gün ve 6-MP dozu ise 1-1,5 

mg/kg/gün șeklinde kullanılmalıdır. Etkisinin geç bașlaması nedeniyle akut alevlen-

mede çoğu zaman steroid köprüsü gerekir.(6,7,13,18)

Güncel kılavuzlarda AZA tedavisi öncesinde TPMT genotip/fenotip bakılması güçlü 

bir șekilde önerilmektedir. Özellikle Asya popülasyonlarında yaygın olan NUDT15 

varyantlarının da analiz edilmesi risk yönetiminde önemlidir. TPMT ve NUDT15 

heterozigotlarda “normal dozun %30-80’i” ile bașlama veya “düșük doz ile tedaviye 

bașla ve titre et” önerileri yer almaktadır. Bu testlerin yapılamadığı durumda erken 

dönemde yakın biyokimya-hemogram kontrolü pratikte güvenlik için “zorunlu” 

bileșenlerdir.(5-7,13,17,18)

Klinik uygulamada tedavinin “ne kadar süre?” devam edeceği sorusu için sabit bir 

üst sınırdan çok yarar-risk dengesine göre uzun dönem devam șeklindedir. Özellikle 

>65 yașta güvenlik kaygılarının belirgin olması nedeniyle bu yaș grubunda tiyopürin 

kullanımı daha sık sonlandırılmaktadır.(13)

Yan Etki Profili
Tiyopürinlerin iki farklı yan etki profili mevcuttur: 

• İdiyosenkratik Reaksiyonlar (Dozdan Bağımsız): Tiyopürinlerin dozdan bağımsız 

gelișen idiyosenkratik yan etkileri arasında bulantı, yorgunluk, ateș, artralji, grip 

benzeri sendrom ve yaklașık %3-5 oranında görülen akut pankreatit yer alır. 

Tiyopürin ilișkili pankreatit genellikle tedavinin ilk haftalarında ortaya çıkan, 

çoğunlukla hafif seyirli ve ilaç kesildikten sonra klinik olarak geri dönüșümlü bir 

reaksiyondur. Ancak mekanizmanın idiyosenkratik olması ve yeniden ilaç maruzi-

yetinde pankreatit rekürrens riskinin yüksek bulunması nedeniyle AZA veya 

6-MP tedavisi kalıcı olarak sonlandırılmalı, yeniden bașlanmamalıdır.(12,13,17) 

• Doza Bağlı Toksisite: Tiyopürinlere bağlı doza bağımlı toksisiteler arasında lökope-

ni, trombositopeni ve hepatotoksisite en sık görülen yan etkilerdendir. Bu toksisite-

ler çoğunlukla aktif metabolit düzeyleriyle ilișkilidir ve hafif olgularda doz azaltımıy-

la gerileyebilse de, ciddi miyelosüpresyon veya belirgin karaciğer toksisitesi geliști-

ğinde tedavinin kesilmesi gerekebilir. Uzun süreli tiyopürin kullanımında ise fırsatçı 

enfeksiyonlar, non-melanom deri kanseri ve özellikle genç erkek hastalarda EBV 

ilișkili hepatosplenik T hücreli lenfoma gibi lenfoproliferatif hastalık riskinde artıș 

bildirilmektedir. Bu nedenle tiyopürin tedavisi sırasında düzenli hemogram ve 

karaciğer fonksiyon testleriyle yakın laboratuvar izlemi yapılmalı; hastalar uzun 

dönem enfeksiyon ve malignite riskleri açısından da takip edilmelidir.(12,13,18)

Tedavi öncesi temel laboratuvar incelemeleri (hemogram, karaciğer enzimleri, viral 

seroloji gibi) yapılmalıdır. TPMT enzim aktivitesi tiyopürin bașlangıç dozunun 

belirlenmesinde önemli rol oynamaktadır. Düșük TPMT aktivitesinde 6-TGN düzey-

leri artarak ciddi miyelosüpresyon ve kemik iliği toksisitesi riskini yaratmaktadır. 

Popülasyonda TPMT aktivitesi yaklașık olarak %89 oranında normal, %11 oranında 

orta düzeyde ve %0,3 oranında ciddi düșük/eksik aktivite șeklinde bildirilmektedir. 

Çoğu klinik uygulamada yapılamadığı üzere, TPMT aktivitesi değerlendirilemediğin-

de AZA tedavisine düșük dozda (yaklașık 0,5 mg/kg/gün) bașlanarak kademeli doz 

titrasyonu ile hedef idame dozuna (yaklașık 2-2,5 mg/kg/gün) ulașılabilir. Tedavi 

sırasında özellikle erken dönemde yakın laboratuvar monitörizasyonu önerilmekte; 

ilk 4 haftada haftalık, ardından aylık ve stabil dönemde yaklașık 3 ay aralıklarla 

hemogram ve karaciğer fonksiyon testleri ile izlem yapılmaktadır.(13,17,18)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
AZA ile yetersiz yanıt, intolerans veya toksik etki geliștiğinde, doz azaltma, metabolit 

temelli optimizasyon, 6-MP’ye geçiș, allopürinol eșliğinde düșük doz stratejileri veya 

bașka sınıfa geçiș düșünülmelidir. AZA’dan 6-MP’ye geçiște “AZA’nın yarı dozu” ile 

geçișin benzer etkinlik ve tolerabilite sağlayabildiğine dair veriler mevcuttur.(12,13) 

Tiyopürin tedavisi sırasında yetersiz yanıt veya toksisite geliștiğinde MTX, biyolojik 

ajanlar veya diğer ileri hedefe yönelik tedavi seçenekleri yeniden değerlendirilmelidir. 

Uzun dönem tiyopürin kullanımında enfeksiyon ve malignite riskindeki artıș nedeniyle, 

özellikle ileri yaș hastalarda veya malignite açısından yüksek riskli bireylerde tedavinin 

sürdürülmesi yarar-risk dengesi temelinde dikkatle değerlendirilmelidir.(13,19,20) 

Metotreksat
Formülasyon ve Etki Mekanizması
MTX, oral ve parenteral formülasyonları bulunan bir folat antagonistidir; İBH tedavi-

sinde özellikle subkutan uygulama daha stabil biyoyararlanım sağlaması nedeniyle 

sıklıkla tercih edilmektedir. MTX, dihidrofolat redüktaz enzimini inhibe ederek folat 

metabolizmasını bozar. Bu etkiyle pürin ve pirimidin sentezi engellenerek hızlı 

prolifere olan immün hücreler (özellikle aktive T hücreleri) baskılanır. Bunun yanı 

sıra adenozin salınımını artırarak güçlü anti-inflamatuar etkiler sergilemekte-

dir.(12,19,20) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Güncel kılavuzlarda MTX’ın, Crohn hastalığında özellikle steroid-bağımlı veya 

steroid-yanıtlı orta-ağır olgularda ve tiyopürin intoleransı ya da yetersizliği 

durumunda indüksiyon ve idame tedavisi amacıyla önerilmektedir. MTX’in özellikle 

parenteral (IM/SC) formda kullanıldığında etkili olduğu, buna karșılık düșük doz 

oral MTX’ın klinik olarak anlamlı etkinlik göstermediği bilinmelidir. Crohn hastalığın-

da haftalık 25 mg parenteral MTX ile yaklașık 16 haftalık indüksiyon ve ardından 

15 mg/hafta ile idame tedavisine ilișkin kanıtlar en güçlü verileri olușturmaktadır. 

Tedavi sırasında eș zamanlı folik asit desteği önerilmektedir.6,20 ÜK’da genel 

olarak MTX etkisi zayıftır ve önerilmemektedir.(5,15,20)

Yan Etki Profili
Metotreksatın bașlıca toksisiteleri arasında bulantı, kusma, halsizlik, hepatotoksisi-

te, sitopeni ve nadiren pulmoner toksisite yer almaktadır. Uzun dönem kullanımda 

kronik hepatotoksisite ve karaciğer fibrozisi riski göz önünde bulundurulmalıdır. Eș 

zamanlı folik asit desteği (genellikle ≥5 mg/hafta), özellikle gastrointestinal yan 

etkileri azaltarak tedavi uyumunu artırabilmektedir.(20,21) 

MTX ile ilgili en kritik nokta gebelikteki teratojenik etkisidir. Hem kadın hem erkek 

hastalar açısından üreme planlamasında dikkat gerektirir. Teratojenik etki nedeniyle 

gebelik planlayan kadınlarda kullanılmaması ve gebelik öncesi 3-6 ay önce 

kesilmesi gerekir.(20,21)

İmmünmodülatör ajanların yan etki profili ve klinik ipuçları Tablo 3’te özetlenmiștir. 

Yanıt Kaybında Değerlendirme
MTX tedavisine yetersiz yanıt durumunda ilaç formülasyonu (oral/parenteral), doz 

yeterliliği, tedavi uyumu ve hastalık fenotipi yeniden değerlendirilmelidir. Ülseratif 

kolitte MTX’e ilișkin etkinlik verileri sınırlı olduğundan, yanıt yetersizliği çoğu 

zaman yalnızca doz optimizasyonu ile açıklanamaz. Buna karșılık Crohn hastalı-

ğında parenteral forma geçiș, doz optimizasyonu ve yakın toksisite izlemi ile 

tedavi etkinliği artırılabilir. Belirgin yan etki veya gebelik planı durumunda tedavi 

kesilmeli; uygun hastalarda tiyopürinler, biyolojik ajanlar veya diğer ileri hedefe 

yönelik tedaviler değerlendirilmelidir.(12,19,20) 

Siklosporin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
Siklosporin, T hücre aktivasyonunu baskılayan bir kalsinörin inhibitörüdür. 

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında kullanım alanı sınırlı olmakla birlikte, özellik-

le steroid yanıtsız akut șiddetli ülseratif kolitte seçilmiș bazı vakalarda etkili bir 

kurtarma tedavisi seçeneği olarak önerilmektedir.(5,13)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Akut șiddetli ülseratif kolitte intravenöz kortikosteroidlere yeterli yanıt alınamayan 

hastalarda siklosporin önemli bir kurtarma tedavisi seçeneğidir ve özellikle tiyopü-

rin-naif olgularda kullanılabilmektedir. Ancak terapötik ilaç düzeyi izlemi gerektir-

mesi ve nefrotoksisite, nörotoksisite ile enfeksiyon riski gibi potansiyel yan etkileri 

nedeniyle kullanımı sınırlanabilmektedir. Hem tiyopürin-naif hem de daha önce 

tiyopürin kullanmıș hastalarda infliksimab diğer önemli kurtarma tedavisi 

seçeneklerinden biridir.(13,16) 

Siklosporin intravenöz olarak genellikle 2 mg/kg/gün dozunda, kan düzeyi takibi 

ile (hedef düzey kanda 150-250 ng/mL) bașlanır, yanıt klinik olarak 4-7 gün 

içinde değerlendirilir; olumlu yanıt varsa aynı dozun iki katı oral dozla (hedef 

100-200 ng/mL) devam edilir.(13)

Yan Etki Profili
Tedavinin erken döneminde hipertansiyon, nefrotoksisite, nörotoksisite (tremor, 

huzursuzluk) ve elektrolit bozuklukları açısından yakın izlem gerekli olup; kan 

basıncı, böbrek fonksiyonları, magnezyum düzeyi ve diğer biyokimyasal paramet-

reler düzenli takip edilmelidir.(13) İM tedaviler ve özellikleri Tablo 4’te, İBH’da İM 

kullanımıyla ilgili önemli ipuçları ve yaklașım Tablo 5’te verilmiștir.

Tablo 2. Kortikosteroidlerin Yan Etkileri

Klinik Not

Diyabet hastalarında 
dikkat

H En önemli uzun 
dönem yan etki

Profilaksi gerekebilir

Uzun kullanımda 
KV risk C

s Ani kesilmemeli

Doz bağımlı

Uzun kullanımda 
izlem

İBH’da risk daha da 
artar

NSAİİ ile risk C

Kozmetik etkiler sık

Yan Etkiler

Hiperglisemi, kilo artıșı, santral 
obezite, kas kaybı

Osteoporoz, vertebra kırıkları, 
aseptik nekroz, miyopati

Fırsatçı enfeksiyonlar (TB, CMV, 
fungal), enfeksiyon maskelenmesi

Hipertansiyon, ödem

Adrenal yetmezlik, Cushingoid 
görünüm

Uykusuzluk, ajitasyon, depresyon, 
psikoz

Katarakt, glokom

VTE riski C, lökositoz

Peptik ülser, GİS kanama

Cilt incelmesi, stria, ekimoz, 
akne, hirsutizm

Mekanizma

Glukoneogenez C, 
insülin direnci C

Osteoblast D, osteoklast C

T hücre baskılanması, 
sitokin D

Na+/su retansiyonu

HPA aks supresyonu

CNS etkileri

Lens ve aköz humor etkisi

Koagülasyon değișiklikleri

Mukozal savunma D

Kollajen sentezi D

Sistem

Metabolik

Kas-İskelet

İmmün Sistem

Kardiyovasküler

Endokrin

Nöropsikiyatrik

Oküler

Hematolojik/-
Vasküler

Gastrointestinal

Dermatolojik

TB: Tüberküloz; KV: Kardiyovasküler; CNS: Merkezi sinir sistemi (Central Nervous System); VTE: Venöz tromboemboli;
İBH: İnflamatuar bağırsak hastalığı
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GİRİȘ

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarının (İBH) tedavisi, 20. yüzyılın bașlarında uygula-

nan yatak istirahati, diyet gibi konservatif tedavilerden, hastalığın patofizyolojisinin 

anlașılmasına paralel olarak daha hedefe yönelik ve kișiselleștirilmiș yaklașımlara 

doğru ilerlemektedir. İBH tedavisinde önemli dönüm noktaları arasında sülfasalazi-

nin İBH’da kullanımı (1940’lar), kortikosteroidlerin piyasaya sürülmesi (1950’ler), 

immünosüpresanların bulunması (1960’lar-80’ler) ve 1990’larda biyolojik ilaçlar-

dan ilk anti-TNF olan infliksimabın keșfi sayılabilir.(1) İBH tedavisindeki tüm gelișme-

lere rağmen hem Crohn hastalığı (CH) hem de ülseratif kolitte (ÜK) konvansiyonel 

tedavi, remisyonun indüksiyonu ve idame tedavisinde hala yerini korumaktadır.

KONVANSİYONEL TEDAVİ

İBH’da konvansiyonel tedavinin temelini 5-aminosalisilatlar (5-ASA, mesalazin, mesala-

min), kortikosteroidler (KS) ve immünmodülatör (İM) tedaviler olușturmaktadır.

5-AMİNOSALİSİLATLAR
Özellikle ÜK tedavisinde kullanılan bu ilaçlar hafif ve orta șiddetteki hastalığın 

yönetilmesinde oldukça etkilidirler. 

5-ASA Etki Mekanizması

5-ASA etki mekanizması tam olarak anlașılamamıș olsa da klinikte en belirleyici 

nokta, bu etkilerin çoğunun sistemik değil temel olarak bağırsak mukozasında lokal 

etki ile gerçekleștiğidir. Bu lokal çok faktörlü anti inflamatuvar etki ve kolorektal 

kanser için potansiyel kemopreventif etki yolakları șunlardır;(2,3)

• Prostaglandin ve Lökotrien Sentezinin İnhibisyonu: Siklooksijenaz ve lipooksijenaz 

yolaklarında inhibisyon ile prostaglandin ve lökotrien sentezini azaltır. Bu durum 

inflamatuvar hücrelerin aktivasyonunu ve vasküler permeabiliteyi düșürür.

• NF-κB Yolunun Baskılanması: NF-κB, inflamatuvar gen ekspresyonunun merkezi 

düzenleyicisidir. Mesalazin, NF-κB yolağında inhibisyonla TNF-α, IL-1β ve IL-6 

gibi sitokinlerin üretimini azaltır.

• Peroksizom Proliferatör Aktive Reseptör Gama (PPAR-γ) Aktivasyonu: 5-ASA, 

bağırsakta seçici bir PPAR γ agonisti gibi davranarak inflamatuar yanıtı baskılar.

• Antioksidan Etki: Serbest oksijen radikallerini temizleyerek oksidatif stresi ve 

epitel hasarını azaltır.(4)

• Anti-Kanser/Kemopreventif Etki: İnflamasyonu baskılayıp mukozal iyileșmeyi 

sağlamasının yanısıra, oksidatif DNA hasarını azaltıp, hücre döngüsünü yavașla-

tarak ve kolorektal karsinogenezde anahtar konumda olan Wnt/β katenin yolunu 

inhibe ederek bu etkiyi gösterdiği düșünülmektedir.(3)

5-ASA Formülasyonları

Ağızdan alınan yalın 5-ASA molekülü ince bağırsakta hızla emilir. Karaciğerde ve 

bağırsak mukozasında N-asetil-5-ASA adı verilen inaktif bir metabolite dönüștürü-

lür, idrar ve dıșkı yoluyla atılır. 

5-ASA etkinliği yalnızca etken maddenin kendisine değil, ilacın proksimal ince 

bağırsakta emilmeden hedef bölgeye (terminal ileum ve kolon) ulașmasına 

bağlıdır. Bu nedenle aktif maddeyi hedeflenen bölgeye tașıyan özel formülasyon-

lar kullanılır.(2) 

• Zaman-Bağımlı Sistemler: Etilselüloz mikrogranüller pH eșiğine daha az bağımlı-

dır; barsak boyunca erken bașlayıp sürekli salınım yapar. Bu, kolona özgü seçici-

liği azaltır ama tüm barsak boyunca yaygın temas sağlar. 

• pH-Bağımlı Sistemler: Eudragit L ve S, gastrik sıvıya dayanıklı ve midede çözün-

meyen akrilik polimerlerdir, ancak temel farkları çözündükleri pH seviyeleri ve 

hedef bölgeleridir.(2,5) Eudragit L, pH 6.0 civarında (ince bağırsak) çözünerek ilacı 

burada serbest bırakırken, Eudragit S daha yüksek olan pH 7.0 civarında (kolon/-

kalın bağırsak) çözünür.(5) 

• Multimatriks (MMX) Sistemler: MMX, kolona ulaștıktan sonra tek noktada 

boșalan bir sistem değil, matriks içinde daha uzamıș yaygın kolonik dağılım 

sağlayan bir tasarımdır. Klinik olarak en önemli avantajı çoğu hasta için günde 

tek doz ve uyum kolaylığıdır.(5) 

• Rektal (Topikal) Formlar: Rektal yolla uygulanan formlardır. Proktitte supozituvar, 

proktosigmoiditte enema veya köpük 5-ASA formları, daha yaygın hastalıkta ise 

oral ve rektal kombinasyonlar kullanılmalıdır.(5)

Tüm 5-ASA formülasyonları ve özellikleri Tablo 1’de özetlenmiștir.
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5-ASA’ya yanıt alınamadığında ilk adım tedaviyi rektal formlarla kombine etmek 

veya dozu optimize etmektir.(5)

Yan Etki ve İzlem
5-ASA tedavisi öncesi tam kan sayımı ve serum üre, kreatinin, glomerüler filtrasyon 

hızı, elektrolitler, karaciğer fonksiyon testlerini içeren biyokimyasal testlerle değer-

lendirme yapılmalıdır.(4,5) Stabil hastada takip sıklığı 3. ayda ve sonrasında yıllık 

kontrol șeklinde olabilir ancak böbrek hastalığı, ileri yaș, eșzamanlı nefrotoksik ilaç 

kullanımı veya önceki renal risk faktörleri varsa daha sık izlem gerekir. 5-ASA’lar 

genellikle iyi tolere edilen güvenli ajanlardır ve yan etki nedeniyle tedaviyi bırakma 

oranları plasebo ile benzerdir.(4,8,9) Hastalarda görülen bazı yan etkiler șunlardır;

• Yaygın yan etkiler arasında; ateș, baș ağrısı, deri döküntüsü, kusma, paradoksal 

ishal, kas ağrısı ve karın ağrısı varken, nadir ve ciddi yan etkiler arasında ise 

pankreatit, interstisyel nefrit, hepatotoksisite, perikardit, plörit ve miyokardit 

sayılabilir.(3,4)

• Yan etkiler genellikle tedavinin ilk 1- 4. haftası içinde ortaya çıkar ve ilaç kesildi-

ğinde hızla düzelir.

KORTİKOSTEROİDLER
KS, İBH’nın akut alevlenmelerinde dramatik bir iyileșme sağlayan güçlü farmakolo-

jik araçlardır. Etkilerini esas olarak hücre içi glukokortikoid reseptörüne bağlanarak 

gösterir. Bir yandan anti-inflamatuar genlerin ekspresyonunu artırarak; diğer 

yandan TNF, IL-1 ve IL-6 gibi pro-inflamatuar sitokinlerin üretimini azaltarak etki 

gösterirler.(11,12)

Birinci nesil sistemik steroidler, șiddetli ve yaygın inflamasyonu olan hastalar için “hayat 

kurtarıcı” bir rol oynamaya devam etmektedir. Öte yandan, 2. Nesil steroidler (özellikle 

budezonid kapsül ve budezonid MMX), yüksek reseptör afinitesi ve düșük sistemik 

maruziyet sayesinde hafif-orta vakalarda güvenli bir alternatif sunmaktadır.(11,13)

Klinik bașarının anahtarı; doğru hastada doğru steroid türünü seçmek, doz 

eșdeğerliğine dikkat ederek geçișleri yönetmek ve hastayı en kısa sürede steroidsiz 

bir idame rejimine geçirmektir. “Steroidsiz remisyon” hedefi, hastanın yașam 

İBH Tedavisinde 5-ASA Kullanımı
İBH tedavisinde 5-ASA, ÜK’da özellikle hafif-orta șiddetli hastalıkta hem remisyonun 

indüksiyonu hem de idame tedavisinde birinci basamakta kritik bir öneme sahipken, 

CH’da 5-ASA etkinliğini gösteren tutarlı bir kanıt bulunmadığı için uzaklașılmıștır.(6,7)

Hafif-orta șiddetli ÜK yönetiminde; remisyonun indüksiyonu için aktif proktitte 1 

gr/gün rektal mesalazin, aktif distal kolitte remisyonun indüksiyonu için ≥ 1 g/gün 

dozda rektal 5-ASA (topikal steroid kullanımına tercih edilmeli) kullanılmalı ve 

remisyon sağlananlarda topikal 5-ASA ile idame edilmelidir.(5,8) Bu uygulama, 

özellikle sistemik ilaç maruziyetini azaltmak isteyen hastalar için avantajlıdır. 

Aktif sol kolitte ise yine rektal 5-ASA (en az 1 gr/gün) önerilir ve rektal steroidlere 

tercih edilir. En etkili yaklașım, rektal ve oral 5-ASA (en az 2 gr/gün) kombine 

edilmesidir.(5,9) En az rektosigmoid yaygınlıkta aktif ÜK hastalarında, sadece oral 

tedavi yerine oral (≥ 2g/gün) ve rektal 5-ASA’nın birlikte kullanılması oral monote-

rapiye kıyasla remisyonu sağlamada daha etkilidir.(9)

Hafif-orta aktif ÜK hastalarında remisyon indüksiyonu için ≥ 2 g/gün dozunda oral 

5-ASA kullanılmalıdır.(9) ASCEND çalıșmasında orta șiddette hastalık aktivitesi olan, 

daha önce KS, ÜK için çoklu ilaç deneyim öyküsü olanlarda pH bağımlı polimer 

kaplı oral 5-ASA formunun yüksek dozda (4,8 g/gün) kullanımı düșük doz (2,4 

g/gün) kullanımına göre daha etkili bulunmuștur.(4,9) Öte yandan MMX formlu 5-ASA 

preparatlarında 4.8 g ve 2.4 g dozları arasında fark gözlemlenmemiștir.(2,4)

Yüksek doz oral 5-ASA ile klinik remisyona giren hastalarda, yüksek dozda en az 

6 ay devam edilmesi remisyonun idamesinde etkili bulunmuștur.(9,10)

Günde tek doz kullanımın, bölünmüș doz rejimleriyle benzer etkinlikte olduğu ve 

hasta uyumunu artırabileceği belirtilmektedir.(3,9) 

5-ASA ile semptomatik düzelme erken dönemde (2. hafta) bașlasa da klinik tam 

yanıt değerlendirilmesi en erken 6-8. haftalarda yapılmalıdır.(9,10) Bir oral 5-ASA 

formülasyonu uygun dozda kullanılmasına rağmen yanıt vermediyse, bașka bir oral 

5-ASA formülasyonuna geçmenin remisyon sağlama olasılığı düșüktür.(2) Standart 

kalitesini artırmak ve uzun vadeli iyatrojenik komplikasyonları önlemek adına 

öncelikli hedeftir.(14) Klinik pratikte İBH tedavisinde iki ana grup KS kullanılmaktadır;

Standart Sistemik Steroidler (1. Nesil): 
Yüksek biyoyararlanıma (%80-100) sahiptir ve tüm vücutta sistemik etki gösterirler. 

Hızla yanıt almanın beklendiği aktif orta-ağır İBH tedavisinde ön planda kullanılmak-

tadır. Klinik pratikte klasikleșmiș indüksiyon dozları prednizolon ve metilprednizolon 

için 40-60 mg/gün, hidrokortizon için 300-400 mg/gün șeklindedir. Bu tedavilerin 

bașlangıç yanıtına göre çoğunlukla 8-12 hafta içinde kademeli azaltılarak kesilmesi 

önerilir.(11-14)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Sistemik steroidler orta-ağır ÜK, akut șiddetli ÜK ve orta-ağır CH’da indüksiyon için 

kullanılır. Ayaktan tedavide klasik yaklașım prednizolon/metilprednizolon 40-60 

mg/gün ile bașlayıp klinik yanıta göre kademeli azaltmaktır. Hastanede yatan akut 

șiddetli ÜK hastasında intravenöz metilprednizolon ya da hidrokortizon standart 

indüksiyon yaklașımıdır. CH’da sistemik steroidler, yaygın ve/veya șiddetli hastalıkta 

kısa süreli köprü tedavisidir.(6,7,15,16) Sistemik yan etki yükü nedeniyle 8-12 haftadan 

uzun süre devam etmesi veya idame tedavide kullanılması uygun değildir. 

Özellikle hastaneye yatıș gerektiren akut șiddetli ÜK kliniğinde intravenöz KS ile 

indüksiyon tedavisi bașlandıktan sonra 3.-5. gün klinik yanıtına göre anti-TNF 

kurtarma tedavisi veya cerrahi tedavi açısından değerlendirilmelidir. Tedavinin 

3.gününde sistemik KS yanıtını değerlendirmek için günlük dıșkılama sayısı ve CRP 

düzeyini içeren Oxford kriterlerini kullanılmalıdır. Günde >8 defa dıșkılama olması 

veya günde 3-8 dıșkılamayla birlikte CRP> 45 mg/L olması durumunda sistemik 

KS tedavisi yanıtsız olarak değerlendirilebilir.(13,14,16)

Yan Etkiler
Kısa dönemde hiperglisemi, hipertansiyon, uykusuzluk, ruh hali değișiklikleri, sıvı 

retansiyonu, akne, dispepsi gibi sorunlar ortaya çıkabilir. Daha uzun kullanımda 

veya tekrarlayan kürlerde osteoporoz, adrenal supresyon, enfeksiyon riski artıșı, 

katarakt, miyopati, aseptik nekroz, metabolik bozulma, psikiyatrik yan etkiler önem 

kazanır. Bu nedenle steroid bağımlılığı yalnızca semptomatik bir sorun değil, doğru-

pH>7 ortamına ulașmasını bekleyerek (terminal ileum düzeyi) erken salınımı 

engeller; böylece etkin madde kolonik mukozada daha homojen dağılır ve distal 

segmentlere kadar ulașması hedeflenir. Bu nedenle hafif ve orta șiddette ÜK’da 

kullanımı daha uygundur.(12,14) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
ÜK’da budezonid MMX’in 9 mg/gün dozda klinik remisyona katkı sağlayabilir. MMX 

özelinde, 8 haftalık randomize çalıșmalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksektir ve genel tolerabilite daha iyi bulunmuștur. Ayrıca 

Budezonid MMX tedavisi 8 hafta sonunda doz azaltma yapılmadan sonlandırılabil-

mektedir.(5,12,13)

 

Hafif-orta ileal ve/veya ileoçekal CH’da kontrollü ileal salınımlı budezonid için tipik 

doz stratejisi 9 mg/gün (tek doz veya 3x3mg/gün) tedavisi 8-12 hafta ve ardından 

2 haftalık doz azaltma veya kesme șeklinde uygulanabilir.(6,7,12,13)

Budezonid MMX, daha çok hafif-orta ÜK’de, özellikle optimize 5-ASA’ya rağmen 

tam yanıt alınamadığında veya sistemik steroidten kaçınma hedefinde kullanı-

lır.(12,13,15) 

Yan Etki Profili
Budezonid ve benzeri düșük biyoyararlanımlı steroidlerde sistemik yan etkiler 

genellikle daha az görülse de tamamen yok değildir. Cushingoid özellikler, adrenal 

baskılanma, glukoz bozukluğu, ruh hali etkileri ve kemik sağlığına etkiler özellikle 

uzamıș kullanımda yine klinik önem tașır. Avantajları, bu etkilerin standart steroidle-

re kıyasla genellikle daha sınırlı olmasıdır; dezavantajları ise yalnızca belirli fenotip-

lerde yeterli etki göstermeleri ve idame ilacı olmamalarıdır.(11,12)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
Budezonid bașarısızlığında ilk soru “doğru fenotipte mi kullandım?” olmalıdır. 

Örneğin ileoçekal CH dıșında yaygın CH varlığında budezonidden güçlü yanıt 

beklemek gerçekçi değildir; bu durumda sistemik KS veya üst tedavi gerekir. 

Budezonid MMX ile yanıt alınmayan ÜK’de de 5-ASA optimizasyonu, rektal tedavi 

eklenmesi, enfeksiyon dıșlanması ve gerektiğinde sistemik KS veya biyolojik ajan 

hastalıkta budezonidin prednizolona göre remisyon sağlamada daha az etkili 

olabileceği akılda tutulmalıdır.(12,13,15)

Budezonid Formülasyonları: “Hangi Formül Nerede, Nasıl Etki Eder?
Budezonid için klinik pratikte kritik fark, ilaç salımının hangi bağırsak segmentinde 

gerçekleștiğidir:

• pH-Bağımlı Kapsüller: Salımı distal ileum ve çıkan kolona sınırlar; bu nedenle 

özellikle ileum/çıkan kolon tutulumlu hafif ve orta șiddetli CH’da endikedir.

• MMX Formülasyon: Tüm kolonda salınım sağlayacak șekilde tasarlanmıștır. 

Budezonid MMX kapsül/tablet çekirdeği lipofilik ve hidrofilik bölgelerden olușur 

ve dıșta gastro-rezistan pH-bağımlı bir kaplama bulunur. Kaplama, tabletin 

gerekliliği değerlendirilmelidir. Uzamıș budezonid kullanımı, sistemik KS kadar 

belirgin olmasa da steroid bağımlılığı sorununun bir çeșidi olarak görülmelidir.(14,15)

Steroid Koruyucu Strateji
İBH’da “steroid bağımlılığı veya așırı steroid maruziyeti” klinik pratikte sıkça 

karșımıza çıkan bir problemdir. Bu durum hem hastalık kontrolü hem de yan etkiler 

nedeniyle “steroid koruyucu” stratejileri gündeme getirir.(11-13)

Literatürde konvansiyonel tedavilerle ilgili güncellemelerde; bașlangıçta yanıt alıp 

kesme/azaltma sonrası relaps yașayan steroid-bağımlı veya steroid-refrakter 

hastalarda, uzun süreli uygunsuz steroid maruziyetini azaltmak için İM veya biyolo-

jik ajanların düșünülmesi gerektiği açıkça belirtilmiștir. KS ile indüksiyon tedavisi 

bașlanan hastalarda; azatiyoprin gibi ilaçlarla eș zamanlı kullanımın, ilerleyen 

dönemde steroid ihtiyacını azaltmaya ve idameyi bașka ajanlarla sürdürmeye 

yardımcı olabilir.(11,12)

İMMÜNMODÜLATÖRLER
İM ajanlar, 5-ASA yanıtsız/intoleran, KS’e bağımlı/yanıtsız/intoleran vakalarda ve 

anti-TNF ajanlarla kombinasyonda immünojenisiteyi azaltmak amacıyla kullanılır. 

Konvansiyonel tedavideki ana rolleri hızlı indüksiyon değil steroidsiz idamenin 

sağlanmasıdır. Azatiyoprin (AZA) ve 6-merkaptopürin (6-MP) hem ÜK hem CH 

tedavisinde idame tedavisinde yer alırken, metotreksat (MTX) CH için indüksiyon 

ve idamede kullanılabilir. Siklosporin ise akut șiddetli ÜK kurtarma tedavisinde 

etkilidir.(6,7,15,17) 

Tiyopürinler: Azatiyoprin ve 6-Merkaptopürin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
AZA ve 6-MP, İBH tedavisinde kullanılan bașlıca tiyopürin formülasyonlarıdır. AZA, 

oral yoldan uygulanan ve vücutta enzimatik olarak 6-MP’ye dönüșen bir ön ilaçtır 

(prodrug). 6-MP’nin metabolize olması sonucunda olușan 6-tiyoguanin nükleotidler 

(6-TGN), temel aktif metabolitler olup antiproliferatif, anti-inflamatuvar ve immün-

modülatör etkilerden sorumludur. Tiopürin metabolizmasında önemli rol oynayan 

TPMT (tiopürin metiltransferaz) enzimi, 6-MP’nin metillenmiș metaboliti olan 

6-metilmerkaptopürin’e (6-MMP) dönüșümünde görev alır. Düșük TPMT aktivite-

sinde artmıș 6-TGN birikimi miyelotoksisite ve kemik iliği baskılanması riskini 

artırırken, yüksek 6-MMP düzeyleri (>5700 pmol/8×108 RBC) özellikle hepatotok-

sisite ile ilișkilidir.(18,19)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Tiopürinlerin klinik etkinliğinin tam ortaya çıkması genellikle 3-6 ay sürdüğünden, 

bu ajanlar hızlı indüksiyon tedavisinde değil, ÜK ve CH’da idame tedavisinde 

kullanılmaktadır. AZA klasik dozu 1.5-2,5 mg/kg/gün ve 6-MP dozu ise 1-1,5 

mg/kg/gün șeklinde kullanılmalıdır. Etkisinin geç bașlaması nedeniyle akut alevlen-

mede çoğu zaman steroid köprüsü gerekir.(6,7,13,18)

Güncel kılavuzlarda AZA tedavisi öncesinde TPMT genotip/fenotip bakılması güçlü 

bir șekilde önerilmektedir. Özellikle Asya popülasyonlarında yaygın olan NUDT15 

varyantlarının da analiz edilmesi risk yönetiminde önemlidir. TPMT ve NUDT15 

heterozigotlarda “normal dozun %30-80’i” ile bașlama veya “düșük doz ile tedaviye 

bașla ve titre et” önerileri yer almaktadır. Bu testlerin yapılamadığı durumda erken 

dönemde yakın biyokimya-hemogram kontrolü pratikte güvenlik için “zorunlu” 

bileșenlerdir.(5-7,13,17,18)

Klinik uygulamada tedavinin “ne kadar süre?” devam edeceği sorusu için sabit bir 

üst sınırdan çok yarar-risk dengesine göre uzun dönem devam șeklindedir. Özellikle 

>65 yașta güvenlik kaygılarının belirgin olması nedeniyle bu yaș grubunda tiyopürin 

kullanımı daha sık sonlandırılmaktadır.(13)

Yan Etki Profili
Tiyopürinlerin iki farklı yan etki profili mevcuttur: 

• İdiyosenkratik Reaksiyonlar (Dozdan Bağımsız): Tiyopürinlerin dozdan bağımsız 

gelișen idiyosenkratik yan etkileri arasında bulantı, yorgunluk, ateș, artralji, grip 

benzeri sendrom ve yaklașık %3-5 oranında görülen akut pankreatit yer alır. 

Tiyopürin ilișkili pankreatit genellikle tedavinin ilk haftalarında ortaya çıkan, 

çoğunlukla hafif seyirli ve ilaç kesildikten sonra klinik olarak geri dönüșümlü bir 

reaksiyondur. Ancak mekanizmanın idiyosenkratik olması ve yeniden ilaç maruzi-

yetinde pankreatit rekürrens riskinin yüksek bulunması nedeniyle AZA veya 

6-MP tedavisi kalıcı olarak sonlandırılmalı, yeniden bașlanmamalıdır.(12,13,17) 

• Doza Bağlı Toksisite: Tiyopürinlere bağlı doza bağımlı toksisiteler arasında lökope-

ni, trombositopeni ve hepatotoksisite en sık görülen yan etkilerdendir. Bu toksisite-

ler çoğunlukla aktif metabolit düzeyleriyle ilișkilidir ve hafif olgularda doz azaltımıy-

la gerileyebilse de, ciddi miyelosüpresyon veya belirgin karaciğer toksisitesi geliști-

ğinde tedavinin kesilmesi gerekebilir. Uzun süreli tiyopürin kullanımında ise fırsatçı 

enfeksiyonlar, non-melanom deri kanseri ve özellikle genç erkek hastalarda EBV 

ilișkili hepatosplenik T hücreli lenfoma gibi lenfoproliferatif hastalık riskinde artıș 

bildirilmektedir. Bu nedenle tiyopürin tedavisi sırasında düzenli hemogram ve 

karaciğer fonksiyon testleriyle yakın laboratuvar izlemi yapılmalı; hastalar uzun 

dönem enfeksiyon ve malignite riskleri açısından da takip edilmelidir.(12,13,18)

Tedavi öncesi temel laboratuvar incelemeleri (hemogram, karaciğer enzimleri, viral 

seroloji gibi) yapılmalıdır. TPMT enzim aktivitesi tiyopürin bașlangıç dozunun 

belirlenmesinde önemli rol oynamaktadır. Düșük TPMT aktivitesinde 6-TGN düzey-

leri artarak ciddi miyelosüpresyon ve kemik iliği toksisitesi riskini yaratmaktadır. 

Popülasyonda TPMT aktivitesi yaklașık olarak %89 oranında normal, %11 oranında 

orta düzeyde ve %0,3 oranında ciddi düșük/eksik aktivite șeklinde bildirilmektedir. 

Çoğu klinik uygulamada yapılamadığı üzere, TPMT aktivitesi değerlendirilemediğin-

de AZA tedavisine düșük dozda (yaklașık 0,5 mg/kg/gün) bașlanarak kademeli doz 

titrasyonu ile hedef idame dozuna (yaklașık 2-2,5 mg/kg/gün) ulașılabilir. Tedavi 

sırasında özellikle erken dönemde yakın laboratuvar monitörizasyonu önerilmekte; 

ilk 4 haftada haftalık, ardından aylık ve stabil dönemde yaklașık 3 ay aralıklarla 

hemogram ve karaciğer fonksiyon testleri ile izlem yapılmaktadır.(13,17,18)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
AZA ile yetersiz yanıt, intolerans veya toksik etki geliștiğinde, doz azaltma, metabolit 

temelli optimizasyon, 6-MP’ye geçiș, allopürinol eșliğinde düșük doz stratejileri veya 

bașka sınıfa geçiș düșünülmelidir. AZA’dan 6-MP’ye geçiște “AZA’nın yarı dozu” ile 

geçișin benzer etkinlik ve tolerabilite sağlayabildiğine dair veriler mevcuttur.(12,13) 

Tiyopürin tedavisi sırasında yetersiz yanıt veya toksisite geliștiğinde MTX, biyolojik 

ajanlar veya diğer ileri hedefe yönelik tedavi seçenekleri yeniden değerlendirilmelidir. 

Uzun dönem tiyopürin kullanımında enfeksiyon ve malignite riskindeki artıș nedeniyle, 

özellikle ileri yaș hastalarda veya malignite açısından yüksek riskli bireylerde tedavinin 

sürdürülmesi yarar-risk dengesi temelinde dikkatle değerlendirilmelidir.(13,19,20) 

Metotreksat
Formülasyon ve Etki Mekanizması
MTX, oral ve parenteral formülasyonları bulunan bir folat antagonistidir; İBH tedavi-

sinde özellikle subkutan uygulama daha stabil biyoyararlanım sağlaması nedeniyle 

sıklıkla tercih edilmektedir. MTX, dihidrofolat redüktaz enzimini inhibe ederek folat 

metabolizmasını bozar. Bu etkiyle pürin ve pirimidin sentezi engellenerek hızlı 

prolifere olan immün hücreler (özellikle aktive T hücreleri) baskılanır. Bunun yanı 

sıra adenozin salınımını artırarak güçlü anti-inflamatuar etkiler sergilemekte-

dir.(12,19,20) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Güncel kılavuzlarda MTX’ın, Crohn hastalığında özellikle steroid-bağımlı veya 

steroid-yanıtlı orta-ağır olgularda ve tiyopürin intoleransı ya da yetersizliği 

durumunda indüksiyon ve idame tedavisi amacıyla önerilmektedir. MTX’in özellikle 

parenteral (IM/SC) formda kullanıldığında etkili olduğu, buna karșılık düșük doz 

oral MTX’ın klinik olarak anlamlı etkinlik göstermediği bilinmelidir. Crohn hastalığın-

da haftalık 25 mg parenteral MTX ile yaklașık 16 haftalık indüksiyon ve ardından 

15 mg/hafta ile idame tedavisine ilișkin kanıtlar en güçlü verileri olușturmaktadır. 

Tedavi sırasında eș zamanlı folik asit desteği önerilmektedir.6,20 ÜK’da genel 

olarak MTX etkisi zayıftır ve önerilmemektedir.(5,15,20)

Yan Etki Profili
Metotreksatın bașlıca toksisiteleri arasında bulantı, kusma, halsizlik, hepatotoksisi-

te, sitopeni ve nadiren pulmoner toksisite yer almaktadır. Uzun dönem kullanımda 

kronik hepatotoksisite ve karaciğer fibrozisi riski göz önünde bulundurulmalıdır. Eș 

zamanlı folik asit desteği (genellikle ≥5 mg/hafta), özellikle gastrointestinal yan 

etkileri azaltarak tedavi uyumunu artırabilmektedir.(20,21) 

MTX ile ilgili en kritik nokta gebelikteki teratojenik etkisidir. Hem kadın hem erkek 

hastalar açısından üreme planlamasında dikkat gerektirir. Teratojenik etki nedeniyle 

gebelik planlayan kadınlarda kullanılmaması ve gebelik öncesi 3-6 ay önce 

kesilmesi gerekir.(20,21)

İmmünmodülatör ajanların yan etki profili ve klinik ipuçları Tablo 3’te özetlenmiștir. 

Yanıt Kaybında Değerlendirme
MTX tedavisine yetersiz yanıt durumunda ilaç formülasyonu (oral/parenteral), doz 

yeterliliği, tedavi uyumu ve hastalık fenotipi yeniden değerlendirilmelidir. Ülseratif 

kolitte MTX’e ilișkin etkinlik verileri sınırlı olduğundan, yanıt yetersizliği çoğu 

zaman yalnızca doz optimizasyonu ile açıklanamaz. Buna karșılık Crohn hastalı-

ğında parenteral forma geçiș, doz optimizasyonu ve yakın toksisite izlemi ile 

tedavi etkinliği artırılabilir. Belirgin yan etki veya gebelik planı durumunda tedavi 

kesilmeli; uygun hastalarda tiyopürinler, biyolojik ajanlar veya diğer ileri hedefe 

yönelik tedaviler değerlendirilmelidir.(12,19,20) 

Siklosporin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
Siklosporin, T hücre aktivasyonunu baskılayan bir kalsinörin inhibitörüdür. 

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında kullanım alanı sınırlı olmakla birlikte, özellik-

le steroid yanıtsız akut șiddetli ülseratif kolitte seçilmiș bazı vakalarda etkili bir 

kurtarma tedavisi seçeneği olarak önerilmektedir.(5,13)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Akut șiddetli ülseratif kolitte intravenöz kortikosteroidlere yeterli yanıt alınamayan 

hastalarda siklosporin önemli bir kurtarma tedavisi seçeneğidir ve özellikle tiyopü-

rin-naif olgularda kullanılabilmektedir. Ancak terapötik ilaç düzeyi izlemi gerektir-

mesi ve nefrotoksisite, nörotoksisite ile enfeksiyon riski gibi potansiyel yan etkileri 

nedeniyle kullanımı sınırlanabilmektedir. Hem tiyopürin-naif hem de daha önce 

tiyopürin kullanmıș hastalarda infliksimab diğer önemli kurtarma tedavisi 

seçeneklerinden biridir.(13,16) 

Siklosporin intravenöz olarak genellikle 2 mg/kg/gün dozunda, kan düzeyi takibi 

ile (hedef düzey kanda 150-250 ng/mL) bașlanır, yanıt klinik olarak 4-7 gün 

içinde değerlendirilir; olumlu yanıt varsa aynı dozun iki katı oral dozla (hedef 

100-200 ng/mL) devam edilir.(13)

Yan Etki Profili
Tedavinin erken döneminde hipertansiyon, nefrotoksisite, nörotoksisite (tremor, 

huzursuzluk) ve elektrolit bozuklukları açısından yakın izlem gerekli olup; kan 

basıncı, böbrek fonksiyonları, magnezyum düzeyi ve diğer biyokimyasal paramet-

reler düzenli takip edilmelidir.(13) İM tedaviler ve özellikleri Tablo 4’te, İBH’da İM 

kullanımıyla ilgili önemli ipuçları ve yaklașım Tablo 5’te verilmiștir.
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İnflamatuvar bağırsak hastalıklarının (İBH) tedavisi, 20. yüzyılın bașlarında uygula-

nan yatak istirahati, diyet gibi konservatif tedavilerden, hastalığın patofizyolojisinin 

anlașılmasına paralel olarak daha hedefe yönelik ve kișiselleștirilmiș yaklașımlara 

doğru ilerlemektedir. İBH tedavisinde önemli dönüm noktaları arasında sülfasalazi-

nin İBH’da kullanımı (1940’lar), kortikosteroidlerin piyasaya sürülmesi (1950’ler), 

immünosüpresanların bulunması (1960’lar-80’ler) ve 1990’larda biyolojik ilaçlar-

dan ilk anti-TNF olan infliksimabın keșfi sayılabilir.(1) İBH tedavisindeki tüm gelișme-

lere rağmen hem Crohn hastalığı (CH) hem de ülseratif kolitte (ÜK) konvansiyonel 

tedavi, remisyonun indüksiyonu ve idame tedavisinde hala yerini korumaktadır.

KONVANSİYONEL TEDAVİ

İBH’da konvansiyonel tedavinin temelini 5-aminosalisilatlar (5-ASA, mesalazin, mesala-

min), kortikosteroidler (KS) ve immünmodülatör (İM) tedaviler olușturmaktadır.

5-AMİNOSALİSİLATLAR
Özellikle ÜK tedavisinde kullanılan bu ilaçlar hafif ve orta șiddetteki hastalığın 

yönetilmesinde oldukça etkilidirler. 

5-ASA Etki Mekanizması

5-ASA etki mekanizması tam olarak anlașılamamıș olsa da klinikte en belirleyici 

nokta, bu etkilerin çoğunun sistemik değil temel olarak bağırsak mukozasında lokal 

etki ile gerçekleștiğidir. Bu lokal çok faktörlü anti inflamatuvar etki ve kolorektal 

kanser için potansiyel kemopreventif etki yolakları șunlardır;(2,3)

• Prostaglandin ve Lökotrien Sentezinin İnhibisyonu: Siklooksijenaz ve lipooksijenaz 

yolaklarında inhibisyon ile prostaglandin ve lökotrien sentezini azaltır. Bu durum 

inflamatuvar hücrelerin aktivasyonunu ve vasküler permeabiliteyi düșürür.

• NF-κB Yolunun Baskılanması: NF-κB, inflamatuvar gen ekspresyonunun merkezi 

düzenleyicisidir. Mesalazin, NF-κB yolağında inhibisyonla TNF-α, IL-1β ve IL-6 

gibi sitokinlerin üretimini azaltır.

• Peroksizom Proliferatör Aktive Reseptör Gama (PPAR-γ) Aktivasyonu: 5-ASA, 

bağırsakta seçici bir PPAR γ agonisti gibi davranarak inflamatuar yanıtı baskılar.

• Antioksidan Etki: Serbest oksijen radikallerini temizleyerek oksidatif stresi ve 

epitel hasarını azaltır.(4)

• Anti-Kanser/Kemopreventif Etki: İnflamasyonu baskılayıp mukozal iyileșmeyi 

sağlamasının yanısıra, oksidatif DNA hasarını azaltıp, hücre döngüsünü yavașla-

tarak ve kolorektal karsinogenezde anahtar konumda olan Wnt/β katenin yolunu 

inhibe ederek bu etkiyi gösterdiği düșünülmektedir.(3)

5-ASA Formülasyonları

Ağızdan alınan yalın 5-ASA molekülü ince bağırsakta hızla emilir. Karaciğerde ve 

bağırsak mukozasında N-asetil-5-ASA adı verilen inaktif bir metabolite dönüștürü-

lür, idrar ve dıșkı yoluyla atılır. 

5-ASA etkinliği yalnızca etken maddenin kendisine değil, ilacın proksimal ince 

bağırsakta emilmeden hedef bölgeye (terminal ileum ve kolon) ulașmasına 

bağlıdır. Bu nedenle aktif maddeyi hedeflenen bölgeye tașıyan özel formülasyon-

lar kullanılır.(2) 

• Zaman-Bağımlı Sistemler: Etilselüloz mikrogranüller pH eșiğine daha az bağımlı-

dır; barsak boyunca erken bașlayıp sürekli salınım yapar. Bu, kolona özgü seçici-

liği azaltır ama tüm barsak boyunca yaygın temas sağlar. 

• pH-Bağımlı Sistemler: Eudragit L ve S, gastrik sıvıya dayanıklı ve midede çözün-

meyen akrilik polimerlerdir, ancak temel farkları çözündükleri pH seviyeleri ve 

hedef bölgeleridir.(2,5) Eudragit L, pH 6.0 civarında (ince bağırsak) çözünerek ilacı 

burada serbest bırakırken, Eudragit S daha yüksek olan pH 7.0 civarında (kolon/-

kalın bağırsak) çözünür.(5) 

• Multimatriks (MMX) Sistemler: MMX, kolona ulaștıktan sonra tek noktada 

boșalan bir sistem değil, matriks içinde daha uzamıș yaygın kolonik dağılım 

sağlayan bir tasarımdır. Klinik olarak en önemli avantajı çoğu hasta için günde 

tek doz ve uyum kolaylığıdır.(5) 

• Rektal (Topikal) Formlar: Rektal yolla uygulanan formlardır. Proktitte supozituvar, 

proktosigmoiditte enema veya köpük 5-ASA formları, daha yaygın hastalıkta ise 

oral ve rektal kombinasyonlar kullanılmalıdır.(5)

Tüm 5-ASA formülasyonları ve özellikleri Tablo 1’de özetlenmiștir.

5-ASA’ya yanıt alınamadığında ilk adım tedaviyi rektal formlarla kombine etmek 

veya dozu optimize etmektir.(5)

Yan Etki ve İzlem
5-ASA tedavisi öncesi tam kan sayımı ve serum üre, kreatinin, glomerüler filtrasyon 

hızı, elektrolitler, karaciğer fonksiyon testlerini içeren biyokimyasal testlerle değer-

lendirme yapılmalıdır.(4,5) Stabil hastada takip sıklığı 3. ayda ve sonrasında yıllık 

kontrol șeklinde olabilir ancak böbrek hastalığı, ileri yaș, eșzamanlı nefrotoksik ilaç 

kullanımı veya önceki renal risk faktörleri varsa daha sık izlem gerekir. 5-ASA’lar 

genellikle iyi tolere edilen güvenli ajanlardır ve yan etki nedeniyle tedaviyi bırakma 

oranları plasebo ile benzerdir.(4,8,9) Hastalarda görülen bazı yan etkiler șunlardır;

• Yaygın yan etkiler arasında; ateș, baș ağrısı, deri döküntüsü, kusma, paradoksal 

ishal, kas ağrısı ve karın ağrısı varken, nadir ve ciddi yan etkiler arasında ise 

pankreatit, interstisyel nefrit, hepatotoksisite, perikardit, plörit ve miyokardit 

sayılabilir.(3,4)

• Yan etkiler genellikle tedavinin ilk 1- 4. haftası içinde ortaya çıkar ve ilaç kesildi-

ğinde hızla düzelir.

KORTİKOSTEROİDLER
KS, İBH’nın akut alevlenmelerinde dramatik bir iyileșme sağlayan güçlü farmakolo-

jik araçlardır. Etkilerini esas olarak hücre içi glukokortikoid reseptörüne bağlanarak 

gösterir. Bir yandan anti-inflamatuar genlerin ekspresyonunu artırarak; diğer 

yandan TNF, IL-1 ve IL-6 gibi pro-inflamatuar sitokinlerin üretimini azaltarak etki 

gösterirler.(11,12)

Birinci nesil sistemik steroidler, șiddetli ve yaygın inflamasyonu olan hastalar için “hayat 

kurtarıcı” bir rol oynamaya devam etmektedir. Öte yandan, 2. Nesil steroidler (özellikle 

budezonid kapsül ve budezonid MMX), yüksek reseptör afinitesi ve düșük sistemik 

maruziyet sayesinde hafif-orta vakalarda güvenli bir alternatif sunmaktadır.(11,13)

Klinik bașarının anahtarı; doğru hastada doğru steroid türünü seçmek, doz 

eșdeğerliğine dikkat ederek geçișleri yönetmek ve hastayı en kısa sürede steroidsiz 

bir idame rejimine geçirmektir. “Steroidsiz remisyon” hedefi, hastanın yașam 

İBH Tedavisinde 5-ASA Kullanımı
İBH tedavisinde 5-ASA, ÜK’da özellikle hafif-orta șiddetli hastalıkta hem remisyonun 

indüksiyonu hem de idame tedavisinde birinci basamakta kritik bir öneme sahipken, 

CH’da 5-ASA etkinliğini gösteren tutarlı bir kanıt bulunmadığı için uzaklașılmıștır.(6,7)

Hafif-orta șiddetli ÜK yönetiminde; remisyonun indüksiyonu için aktif proktitte 1 

gr/gün rektal mesalazin, aktif distal kolitte remisyonun indüksiyonu için ≥ 1 g/gün 

dozda rektal 5-ASA (topikal steroid kullanımına tercih edilmeli) kullanılmalı ve 

remisyon sağlananlarda topikal 5-ASA ile idame edilmelidir.(5,8) Bu uygulama, 

özellikle sistemik ilaç maruziyetini azaltmak isteyen hastalar için avantajlıdır. 

Aktif sol kolitte ise yine rektal 5-ASA (en az 1 gr/gün) önerilir ve rektal steroidlere 

tercih edilir. En etkili yaklașım, rektal ve oral 5-ASA (en az 2 gr/gün) kombine 

edilmesidir.(5,9) En az rektosigmoid yaygınlıkta aktif ÜK hastalarında, sadece oral 

tedavi yerine oral (≥ 2g/gün) ve rektal 5-ASA’nın birlikte kullanılması oral monote-

rapiye kıyasla remisyonu sağlamada daha etkilidir.(9)

Hafif-orta aktif ÜK hastalarında remisyon indüksiyonu için ≥ 2 g/gün dozunda oral 

5-ASA kullanılmalıdır.(9) ASCEND çalıșmasında orta șiddette hastalık aktivitesi olan, 

daha önce KS, ÜK için çoklu ilaç deneyim öyküsü olanlarda pH bağımlı polimer 

kaplı oral 5-ASA formunun yüksek dozda (4,8 g/gün) kullanımı düșük doz (2,4 

g/gün) kullanımına göre daha etkili bulunmuștur.(4,9) Öte yandan MMX formlu 5-ASA 

preparatlarında 4.8 g ve 2.4 g dozları arasında fark gözlemlenmemiștir.(2,4)

Yüksek doz oral 5-ASA ile klinik remisyona giren hastalarda, yüksek dozda en az 

6 ay devam edilmesi remisyonun idamesinde etkili bulunmuștur.(9,10)

Günde tek doz kullanımın, bölünmüș doz rejimleriyle benzer etkinlikte olduğu ve 

hasta uyumunu artırabileceği belirtilmektedir.(3,9) 

5-ASA ile semptomatik düzelme erken dönemde (2. hafta) bașlasa da klinik tam 

yanıt değerlendirilmesi en erken 6-8. haftalarda yapılmalıdır.(9,10) Bir oral 5-ASA 

formülasyonu uygun dozda kullanılmasına rağmen yanıt vermediyse, bașka bir oral 

5-ASA formülasyonuna geçmenin remisyon sağlama olasılığı düșüktür.(2) Standart 
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kalitesini artırmak ve uzun vadeli iyatrojenik komplikasyonları önlemek adına 

öncelikli hedeftir.(14) Klinik pratikte İBH tedavisinde iki ana grup KS kullanılmaktadır;

Standart Sistemik Steroidler (1. Nesil): 
Yüksek biyoyararlanıma (%80-100) sahiptir ve tüm vücutta sistemik etki gösterirler. 

Hızla yanıt almanın beklendiği aktif orta-ağır İBH tedavisinde ön planda kullanılmak-

tadır. Klinik pratikte klasikleșmiș indüksiyon dozları prednizolon ve metilprednizolon 

için 40-60 mg/gün, hidrokortizon için 300-400 mg/gün șeklindedir. Bu tedavilerin 

bașlangıç yanıtına göre çoğunlukla 8-12 hafta içinde kademeli azaltılarak kesilmesi 

önerilir.(11-14)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Sistemik steroidler orta-ağır ÜK, akut șiddetli ÜK ve orta-ağır CH’da indüksiyon için 

kullanılır. Ayaktan tedavide klasik yaklașım prednizolon/metilprednizolon 40-60 

mg/gün ile bașlayıp klinik yanıta göre kademeli azaltmaktır. Hastanede yatan akut 

șiddetli ÜK hastasında intravenöz metilprednizolon ya da hidrokortizon standart 

indüksiyon yaklașımıdır. CH’da sistemik steroidler, yaygın ve/veya șiddetli hastalıkta 

kısa süreli köprü tedavisidir.(6,7,15,16) Sistemik yan etki yükü nedeniyle 8-12 haftadan 

uzun süre devam etmesi veya idame tedavide kullanılması uygun değildir. 

Özellikle hastaneye yatıș gerektiren akut șiddetli ÜK kliniğinde intravenöz KS ile 

indüksiyon tedavisi bașlandıktan sonra 3.-5. gün klinik yanıtına göre anti-TNF 

kurtarma tedavisi veya cerrahi tedavi açısından değerlendirilmelidir. Tedavinin 

3.gününde sistemik KS yanıtını değerlendirmek için günlük dıșkılama sayısı ve CRP 

düzeyini içeren Oxford kriterlerini kullanılmalıdır. Günde >8 defa dıșkılama olması 

veya günde 3-8 dıșkılamayla birlikte CRP> 45 mg/L olması durumunda sistemik 

KS tedavisi yanıtsız olarak değerlendirilebilir.(13,14,16)

Yan Etkiler
Kısa dönemde hiperglisemi, hipertansiyon, uykusuzluk, ruh hali değișiklikleri, sıvı 

retansiyonu, akne, dispepsi gibi sorunlar ortaya çıkabilir. Daha uzun kullanımda 

veya tekrarlayan kürlerde osteoporoz, adrenal supresyon, enfeksiyon riski artıșı, 

katarakt, miyopati, aseptik nekroz, metabolik bozulma, psikiyatrik yan etkiler önem 

kazanır. Bu nedenle steroid bağımlılığı yalnızca semptomatik bir sorun değil, doğru-

pH>7 ortamına ulașmasını bekleyerek (terminal ileum düzeyi) erken salınımı 

engeller; böylece etkin madde kolonik mukozada daha homojen dağılır ve distal 

segmentlere kadar ulașması hedeflenir. Bu nedenle hafif ve orta șiddette ÜK’da 

kullanımı daha uygundur.(12,14) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
ÜK’da budezonid MMX’in 9 mg/gün dozda klinik remisyona katkı sağlayabilir. MMX 

özelinde, 8 haftalık randomize çalıșmalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksektir ve genel tolerabilite daha iyi bulunmuștur. Ayrıca 

Budezonid MMX tedavisi 8 hafta sonunda doz azaltma yapılmadan sonlandırılabil-

mektedir.(5,12,13)

 

Hafif-orta ileal ve/veya ileoçekal CH’da kontrollü ileal salınımlı budezonid için tipik 

doz stratejisi 9 mg/gün (tek doz veya 3x3mg/gün) tedavisi 8-12 hafta ve ardından 

2 haftalık doz azaltma veya kesme șeklinde uygulanabilir.(6,7,12,13)

Budezonid MMX, daha çok hafif-orta ÜK’de, özellikle optimize 5-ASA’ya rağmen 

tam yanıt alınamadığında veya sistemik steroidten kaçınma hedefinde kullanı-

lır.(12,13,15) 

Yan Etki Profili
Budezonid ve benzeri düșük biyoyararlanımlı steroidlerde sistemik yan etkiler 

genellikle daha az görülse de tamamen yok değildir. Cushingoid özellikler, adrenal 

baskılanma, glukoz bozukluğu, ruh hali etkileri ve kemik sağlığına etkiler özellikle 

uzamıș kullanımda yine klinik önem tașır. Avantajları, bu etkilerin standart steroidle-

re kıyasla genellikle daha sınırlı olmasıdır; dezavantajları ise yalnızca belirli fenotip-

lerde yeterli etki göstermeleri ve idame ilacı olmamalarıdır.(11,12)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
Budezonid bașarısızlığında ilk soru “doğru fenotipte mi kullandım?” olmalıdır. 

Örneğin ileoçekal CH dıșında yaygın CH varlığında budezonidden güçlü yanıt 

beklemek gerçekçi değildir; bu durumda sistemik KS veya üst tedavi gerekir. 

Budezonid MMX ile yanıt alınmayan ÜK’de de 5-ASA optimizasyonu, rektal tedavi 

eklenmesi, enfeksiyon dıșlanması ve gerektiğinde sistemik KS veya biyolojik ajan 

hastalıkta budezonidin prednizolona göre remisyon sağlamada daha az etkili 

olabileceği akılda tutulmalıdır.(12,13,15)

Budezonid Formülasyonları: “Hangi Formül Nerede, Nasıl Etki Eder?
Budezonid için klinik pratikte kritik fark, ilaç salımının hangi bağırsak segmentinde 

gerçekleștiğidir:

• pH-Bağımlı Kapsüller: Salımı distal ileum ve çıkan kolona sınırlar; bu nedenle 

özellikle ileum/çıkan kolon tutulumlu hafif ve orta șiddetli CH’da endikedir.

• MMX Formülasyon: Tüm kolonda salınım sağlayacak șekilde tasarlanmıștır. 

Budezonid MMX kapsül/tablet çekirdeği lipofilik ve hidrofilik bölgelerden olușur 

ve dıșta gastro-rezistan pH-bağımlı bir kaplama bulunur. Kaplama, tabletin 

gerekliliği değerlendirilmelidir. Uzamıș budezonid kullanımı, sistemik KS kadar 

belirgin olmasa da steroid bağımlılığı sorununun bir çeșidi olarak görülmelidir.(14,15)

Steroid Koruyucu Strateji
İBH’da “steroid bağımlılığı veya așırı steroid maruziyeti” klinik pratikte sıkça 

karșımıza çıkan bir problemdir. Bu durum hem hastalık kontrolü hem de yan etkiler 

nedeniyle “steroid koruyucu” stratejileri gündeme getirir.(11-13)

Literatürde konvansiyonel tedavilerle ilgili güncellemelerde; bașlangıçta yanıt alıp 

kesme/azaltma sonrası relaps yașayan steroid-bağımlı veya steroid-refrakter 

hastalarda, uzun süreli uygunsuz steroid maruziyetini azaltmak için İM veya biyolo-

jik ajanların düșünülmesi gerektiği açıkça belirtilmiștir. KS ile indüksiyon tedavisi 

bașlanan hastalarda; azatiyoprin gibi ilaçlarla eș zamanlı kullanımın, ilerleyen 

dönemde steroid ihtiyacını azaltmaya ve idameyi bașka ajanlarla sürdürmeye 

yardımcı olabilir.(11,12)

İMMÜNMODÜLATÖRLER
İM ajanlar, 5-ASA yanıtsız/intoleran, KS’e bağımlı/yanıtsız/intoleran vakalarda ve 

anti-TNF ajanlarla kombinasyonda immünojenisiteyi azaltmak amacıyla kullanılır. 

Konvansiyonel tedavideki ana rolleri hızlı indüksiyon değil steroidsiz idamenin 

sağlanmasıdır. Azatiyoprin (AZA) ve 6-merkaptopürin (6-MP) hem ÜK hem CH 

tedavisinde idame tedavisinde yer alırken, metotreksat (MTX) CH için indüksiyon 

ve idamede kullanılabilir. Siklosporin ise akut șiddetli ÜK kurtarma tedavisinde 

etkilidir.(6,7,15,17) 

Tiyopürinler: Azatiyoprin ve 6-Merkaptopürin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
AZA ve 6-MP, İBH tedavisinde kullanılan bașlıca tiyopürin formülasyonlarıdır. AZA, 

oral yoldan uygulanan ve vücutta enzimatik olarak 6-MP’ye dönüșen bir ön ilaçtır 

(prodrug). 6-MP’nin metabolize olması sonucunda olușan 6-tiyoguanin nükleotidler 

(6-TGN), temel aktif metabolitler olup antiproliferatif, anti-inflamatuvar ve immün-

modülatör etkilerden sorumludur. Tiopürin metabolizmasında önemli rol oynayan 

TPMT (tiopürin metiltransferaz) enzimi, 6-MP’nin metillenmiș metaboliti olan 

6-metilmerkaptopürin’e (6-MMP) dönüșümünde görev alır. Düșük TPMT aktivite-

sinde artmıș 6-TGN birikimi miyelotoksisite ve kemik iliği baskılanması riskini 

artırırken, yüksek 6-MMP düzeyleri (>5700 pmol/8×108 RBC) özellikle hepatotok-

sisite ile ilișkilidir.(18,19)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Tiopürinlerin klinik etkinliğinin tam ortaya çıkması genellikle 3-6 ay sürdüğünden, 

bu ajanlar hızlı indüksiyon tedavisinde değil, ÜK ve CH’da idame tedavisinde 

kullanılmaktadır. AZA klasik dozu 1.5-2,5 mg/kg/gün ve 6-MP dozu ise 1-1,5 

mg/kg/gün șeklinde kullanılmalıdır. Etkisinin geç bașlaması nedeniyle akut alevlen-

mede çoğu zaman steroid köprüsü gerekir.(6,7,13,18)

Güncel kılavuzlarda AZA tedavisi öncesinde TPMT genotip/fenotip bakılması güçlü 

bir șekilde önerilmektedir. Özellikle Asya popülasyonlarında yaygın olan NUDT15 

varyantlarının da analiz edilmesi risk yönetiminde önemlidir. TPMT ve NUDT15 

heterozigotlarda “normal dozun %30-80’i” ile bașlama veya “düșük doz ile tedaviye 

bașla ve titre et” önerileri yer almaktadır. Bu testlerin yapılamadığı durumda erken 

dönemde yakın biyokimya-hemogram kontrolü pratikte güvenlik için “zorunlu” 

bileșenlerdir.(5-7,13,17,18)

Klinik uygulamada tedavinin “ne kadar süre?” devam edeceği sorusu için sabit bir 

üst sınırdan çok yarar-risk dengesine göre uzun dönem devam șeklindedir. Özellikle 

>65 yașta güvenlik kaygılarının belirgin olması nedeniyle bu yaș grubunda tiyopürin 

kullanımı daha sık sonlandırılmaktadır.(13)

Yan Etki Profili
Tiyopürinlerin iki farklı yan etki profili mevcuttur: 

• İdiyosenkratik Reaksiyonlar (Dozdan Bağımsız): Tiyopürinlerin dozdan bağımsız 

gelișen idiyosenkratik yan etkileri arasında bulantı, yorgunluk, ateș, artralji, grip 

benzeri sendrom ve yaklașık %3-5 oranında görülen akut pankreatit yer alır. 

Tiyopürin ilișkili pankreatit genellikle tedavinin ilk haftalarında ortaya çıkan, 

çoğunlukla hafif seyirli ve ilaç kesildikten sonra klinik olarak geri dönüșümlü bir 

reaksiyondur. Ancak mekanizmanın idiyosenkratik olması ve yeniden ilaç maruzi-

yetinde pankreatit rekürrens riskinin yüksek bulunması nedeniyle AZA veya 

6-MP tedavisi kalıcı olarak sonlandırılmalı, yeniden bașlanmamalıdır.(12,13,17) 

• Doza Bağlı Toksisite: Tiyopürinlere bağlı doza bağımlı toksisiteler arasında lökope-

ni, trombositopeni ve hepatotoksisite en sık görülen yan etkilerdendir. Bu toksisite-

ler çoğunlukla aktif metabolit düzeyleriyle ilișkilidir ve hafif olgularda doz azaltımıy-

la gerileyebilse de, ciddi miyelosüpresyon veya belirgin karaciğer toksisitesi geliști-

ğinde tedavinin kesilmesi gerekebilir. Uzun süreli tiyopürin kullanımında ise fırsatçı 

enfeksiyonlar, non-melanom deri kanseri ve özellikle genç erkek hastalarda EBV 

ilișkili hepatosplenik T hücreli lenfoma gibi lenfoproliferatif hastalık riskinde artıș 

bildirilmektedir. Bu nedenle tiyopürin tedavisi sırasında düzenli hemogram ve 

karaciğer fonksiyon testleriyle yakın laboratuvar izlemi yapılmalı; hastalar uzun 

dönem enfeksiyon ve malignite riskleri açısından da takip edilmelidir.(12,13,18)

Tedavi öncesi temel laboratuvar incelemeleri (hemogram, karaciğer enzimleri, viral 

seroloji gibi) yapılmalıdır. TPMT enzim aktivitesi tiyopürin bașlangıç dozunun 

belirlenmesinde önemli rol oynamaktadır. Düșük TPMT aktivitesinde 6-TGN düzey-

leri artarak ciddi miyelosüpresyon ve kemik iliği toksisitesi riskini yaratmaktadır. 

Popülasyonda TPMT aktivitesi yaklașık olarak %89 oranında normal, %11 oranında 

orta düzeyde ve %0,3 oranında ciddi düșük/eksik aktivite șeklinde bildirilmektedir. 

Çoğu klinik uygulamada yapılamadığı üzere, TPMT aktivitesi değerlendirilemediğin-

de AZA tedavisine düșük dozda (yaklașık 0,5 mg/kg/gün) bașlanarak kademeli doz 

titrasyonu ile hedef idame dozuna (yaklașık 2-2,5 mg/kg/gün) ulașılabilir. Tedavi 

sırasında özellikle erken dönemde yakın laboratuvar monitörizasyonu önerilmekte; 

ilk 4 haftada haftalık, ardından aylık ve stabil dönemde yaklașık 3 ay aralıklarla 

hemogram ve karaciğer fonksiyon testleri ile izlem yapılmaktadır.(13,17,18)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
AZA ile yetersiz yanıt, intolerans veya toksik etki geliștiğinde, doz azaltma, metabolit 

temelli optimizasyon, 6-MP’ye geçiș, allopürinol eșliğinde düșük doz stratejileri veya 

bașka sınıfa geçiș düșünülmelidir. AZA’dan 6-MP’ye geçiște “AZA’nın yarı dozu” ile 

geçișin benzer etkinlik ve tolerabilite sağlayabildiğine dair veriler mevcuttur.(12,13) 

Tiyopürin tedavisi sırasında yetersiz yanıt veya toksisite geliștiğinde MTX, biyolojik 

ajanlar veya diğer ileri hedefe yönelik tedavi seçenekleri yeniden değerlendirilmelidir. 

Uzun dönem tiyopürin kullanımında enfeksiyon ve malignite riskindeki artıș nedeniyle, 

özellikle ileri yaș hastalarda veya malignite açısından yüksek riskli bireylerde tedavinin 

sürdürülmesi yarar-risk dengesi temelinde dikkatle değerlendirilmelidir.(13,19,20) 

Metotreksat
Formülasyon ve Etki Mekanizması
MTX, oral ve parenteral formülasyonları bulunan bir folat antagonistidir; İBH tedavi-

sinde özellikle subkutan uygulama daha stabil biyoyararlanım sağlaması nedeniyle 

sıklıkla tercih edilmektedir. MTX, dihidrofolat redüktaz enzimini inhibe ederek folat 

metabolizmasını bozar. Bu etkiyle pürin ve pirimidin sentezi engellenerek hızlı 

prolifere olan immün hücreler (özellikle aktive T hücreleri) baskılanır. Bunun yanı 

sıra adenozin salınımını artırarak güçlü anti-inflamatuar etkiler sergilemekte-

dir.(12,19,20) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Güncel kılavuzlarda MTX’ın, Crohn hastalığında özellikle steroid-bağımlı veya 

steroid-yanıtlı orta-ağır olgularda ve tiyopürin intoleransı ya da yetersizliği 

durumunda indüksiyon ve idame tedavisi amacıyla önerilmektedir. MTX’in özellikle 

parenteral (IM/SC) formda kullanıldığında etkili olduğu, buna karșılık düșük doz 

oral MTX’ın klinik olarak anlamlı etkinlik göstermediği bilinmelidir. Crohn hastalığın-

da haftalık 25 mg parenteral MTX ile yaklașık 16 haftalık indüksiyon ve ardından 

15 mg/hafta ile idame tedavisine ilișkin kanıtlar en güçlü verileri olușturmaktadır. 

Tedavi sırasında eș zamanlı folik asit desteği önerilmektedir.6,20 ÜK’da genel 

olarak MTX etkisi zayıftır ve önerilmemektedir.(5,15,20)

Yan Etki Profili
Metotreksatın bașlıca toksisiteleri arasında bulantı, kusma, halsizlik, hepatotoksisi-

te, sitopeni ve nadiren pulmoner toksisite yer almaktadır. Uzun dönem kullanımda 

kronik hepatotoksisite ve karaciğer fibrozisi riski göz önünde bulundurulmalıdır. Eș 

zamanlı folik asit desteği (genellikle ≥5 mg/hafta), özellikle gastrointestinal yan 

etkileri azaltarak tedavi uyumunu artırabilmektedir.(20,21) 

MTX ile ilgili en kritik nokta gebelikteki teratojenik etkisidir. Hem kadın hem erkek 

hastalar açısından üreme planlamasında dikkat gerektirir. Teratojenik etki nedeniyle 

gebelik planlayan kadınlarda kullanılmaması ve gebelik öncesi 3-6 ay önce 

kesilmesi gerekir.(20,21)

İmmünmodülatör ajanların yan etki profili ve klinik ipuçları Tablo 3’te özetlenmiștir. 

Yanıt Kaybında Değerlendirme
MTX tedavisine yetersiz yanıt durumunda ilaç formülasyonu (oral/parenteral), doz 

yeterliliği, tedavi uyumu ve hastalık fenotipi yeniden değerlendirilmelidir. Ülseratif 

kolitte MTX’e ilișkin etkinlik verileri sınırlı olduğundan, yanıt yetersizliği çoğu 

zaman yalnızca doz optimizasyonu ile açıklanamaz. Buna karșılık Crohn hastalı-

ğında parenteral forma geçiș, doz optimizasyonu ve yakın toksisite izlemi ile 

tedavi etkinliği artırılabilir. Belirgin yan etki veya gebelik planı durumunda tedavi 

kesilmeli; uygun hastalarda tiyopürinler, biyolojik ajanlar veya diğer ileri hedefe 

yönelik tedaviler değerlendirilmelidir.(12,19,20) 

Siklosporin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
Siklosporin, T hücre aktivasyonunu baskılayan bir kalsinörin inhibitörüdür. 

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında kullanım alanı sınırlı olmakla birlikte, özellik-

le steroid yanıtsız akut șiddetli ülseratif kolitte seçilmiș bazı vakalarda etkili bir 

kurtarma tedavisi seçeneği olarak önerilmektedir.(5,13)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Akut șiddetli ülseratif kolitte intravenöz kortikosteroidlere yeterli yanıt alınamayan 

hastalarda siklosporin önemli bir kurtarma tedavisi seçeneğidir ve özellikle tiyopü-

rin-naif olgularda kullanılabilmektedir. Ancak terapötik ilaç düzeyi izlemi gerektir-

mesi ve nefrotoksisite, nörotoksisite ile enfeksiyon riski gibi potansiyel yan etkileri 

nedeniyle kullanımı sınırlanabilmektedir. Hem tiyopürin-naif hem de daha önce 

tiyopürin kullanmıș hastalarda infliksimab diğer önemli kurtarma tedavisi 

seçeneklerinden biridir.(13,16) 

Siklosporin intravenöz olarak genellikle 2 mg/kg/gün dozunda, kan düzeyi takibi 

ile (hedef düzey kanda 150-250 ng/mL) bașlanır, yanıt klinik olarak 4-7 gün 

içinde değerlendirilir; olumlu yanıt varsa aynı dozun iki katı oral dozla (hedef 

100-200 ng/mL) devam edilir.(13)

Yan Etki Profili
Tedavinin erken döneminde hipertansiyon, nefrotoksisite, nörotoksisite (tremor, 

huzursuzluk) ve elektrolit bozuklukları açısından yakın izlem gerekli olup; kan 

basıncı, böbrek fonksiyonları, magnezyum düzeyi ve diğer biyokimyasal paramet-

reler düzenli takip edilmelidir.(13) İM tedaviler ve özellikleri Tablo 4’te, İBH’da İM 

kullanımıyla ilgili önemli ipuçları ve yaklașım Tablo 5’te verilmiștir.
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GİRİȘ

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarının (İBH) tedavisi, 20. yüzyılın bașlarında uygula-

nan yatak istirahati, diyet gibi konservatif tedavilerden, hastalığın patofizyolojisinin 

anlașılmasına paralel olarak daha hedefe yönelik ve kișiselleștirilmiș yaklașımlara 

doğru ilerlemektedir. İBH tedavisinde önemli dönüm noktaları arasında sülfasalazi-

nin İBH’da kullanımı (1940’lar), kortikosteroidlerin piyasaya sürülmesi (1950’ler), 

immünosüpresanların bulunması (1960’lar-80’ler) ve 1990’larda biyolojik ilaçlar-

dan ilk anti-TNF olan infliksimabın keșfi sayılabilir.(1) İBH tedavisindeki tüm gelișme-

lere rağmen hem Crohn hastalığı (CH) hem de ülseratif kolitte (ÜK) konvansiyonel 

tedavi, remisyonun indüksiyonu ve idame tedavisinde hala yerini korumaktadır.

KONVANSİYONEL TEDAVİ

İBH’da konvansiyonel tedavinin temelini 5-aminosalisilatlar (5-ASA, mesalazin, mesala-

min), kortikosteroidler (KS) ve immünmodülatör (İM) tedaviler olușturmaktadır.

5-AMİNOSALİSİLATLAR
Özellikle ÜK tedavisinde kullanılan bu ilaçlar hafif ve orta șiddetteki hastalığın 

yönetilmesinde oldukça etkilidirler. 

5-ASA Etki Mekanizması

5-ASA etki mekanizması tam olarak anlașılamamıș olsa da klinikte en belirleyici 

nokta, bu etkilerin çoğunun sistemik değil temel olarak bağırsak mukozasında lokal 

etki ile gerçekleștiğidir. Bu lokal çok faktörlü anti inflamatuvar etki ve kolorektal 

kanser için potansiyel kemopreventif etki yolakları șunlardır;(2,3)

• Prostaglandin ve Lökotrien Sentezinin İnhibisyonu: Siklooksijenaz ve lipooksijenaz 

yolaklarında inhibisyon ile prostaglandin ve lökotrien sentezini azaltır. Bu durum 

inflamatuvar hücrelerin aktivasyonunu ve vasküler permeabiliteyi düșürür.

• NF-κB Yolunun Baskılanması: NF-κB, inflamatuvar gen ekspresyonunun merkezi 

düzenleyicisidir. Mesalazin, NF-κB yolağında inhibisyonla TNF-α, IL-1β ve IL-6 

gibi sitokinlerin üretimini azaltır.

• Peroksizom Proliferatör Aktive Reseptör Gama (PPAR-γ) Aktivasyonu: 5-ASA, 

bağırsakta seçici bir PPAR γ agonisti gibi davranarak inflamatuar yanıtı baskılar.

• Antioksidan Etki: Serbest oksijen radikallerini temizleyerek oksidatif stresi ve 

epitel hasarını azaltır.(4)

• Anti-Kanser/Kemopreventif Etki: İnflamasyonu baskılayıp mukozal iyileșmeyi 

sağlamasının yanısıra, oksidatif DNA hasarını azaltıp, hücre döngüsünü yavașla-

tarak ve kolorektal karsinogenezde anahtar konumda olan Wnt/β katenin yolunu 

inhibe ederek bu etkiyi gösterdiği düșünülmektedir.(3)

5-ASA Formülasyonları

Ağızdan alınan yalın 5-ASA molekülü ince bağırsakta hızla emilir. Karaciğerde ve 

bağırsak mukozasında N-asetil-5-ASA adı verilen inaktif bir metabolite dönüștürü-

lür, idrar ve dıșkı yoluyla atılır. 

5-ASA etkinliği yalnızca etken maddenin kendisine değil, ilacın proksimal ince 

bağırsakta emilmeden hedef bölgeye (terminal ileum ve kolon) ulașmasına 

bağlıdır. Bu nedenle aktif maddeyi hedeflenen bölgeye tașıyan özel formülasyon-

lar kullanılır.(2) 

• Zaman-Bağımlı Sistemler: Etilselüloz mikrogranüller pH eșiğine daha az bağımlı-

dır; barsak boyunca erken bașlayıp sürekli salınım yapar. Bu, kolona özgü seçici-

liği azaltır ama tüm barsak boyunca yaygın temas sağlar. 

• pH-Bağımlı Sistemler: Eudragit L ve S, gastrik sıvıya dayanıklı ve midede çözün-

meyen akrilik polimerlerdir, ancak temel farkları çözündükleri pH seviyeleri ve 

hedef bölgeleridir.(2,5) Eudragit L, pH 6.0 civarında (ince bağırsak) çözünerek ilacı 

burada serbest bırakırken, Eudragit S daha yüksek olan pH 7.0 civarında (kolon/-

kalın bağırsak) çözünür.(5) 

• Multimatriks (MMX) Sistemler: MMX, kolona ulaștıktan sonra tek noktada 

boșalan bir sistem değil, matriks içinde daha uzamıș yaygın kolonik dağılım 

sağlayan bir tasarımdır. Klinik olarak en önemli avantajı çoğu hasta için günde 

tek doz ve uyum kolaylığıdır.(5) 

• Rektal (Topikal) Formlar: Rektal yolla uygulanan formlardır. Proktitte supozituvar, 

proktosigmoiditte enema veya köpük 5-ASA formları, daha yaygın hastalıkta ise 

oral ve rektal kombinasyonlar kullanılmalıdır.(5)

Tüm 5-ASA formülasyonları ve özellikleri Tablo 1’de özetlenmiștir.

İBH TEDAVİSİNDE KULLANILAN İLAÇLAR:
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5-ASA’ya yanıt alınamadığında ilk adım tedaviyi rektal formlarla kombine etmek 

veya dozu optimize etmektir.(5)

Yan Etki ve İzlem
5-ASA tedavisi öncesi tam kan sayımı ve serum üre, kreatinin, glomerüler filtrasyon 

hızı, elektrolitler, karaciğer fonksiyon testlerini içeren biyokimyasal testlerle değer-

lendirme yapılmalıdır.(4,5) Stabil hastada takip sıklığı 3. ayda ve sonrasında yıllık 

kontrol șeklinde olabilir ancak böbrek hastalığı, ileri yaș, eșzamanlı nefrotoksik ilaç 

kullanımı veya önceki renal risk faktörleri varsa daha sık izlem gerekir. 5-ASA’lar 

genellikle iyi tolere edilen güvenli ajanlardır ve yan etki nedeniyle tedaviyi bırakma 

oranları plasebo ile benzerdir.(4,8,9) Hastalarda görülen bazı yan etkiler șunlardır;

• Yaygın yan etkiler arasında; ateș, baș ağrısı, deri döküntüsü, kusma, paradoksal 

ishal, kas ağrısı ve karın ağrısı varken, nadir ve ciddi yan etkiler arasında ise 

pankreatit, interstisyel nefrit, hepatotoksisite, perikardit, plörit ve miyokardit 

sayılabilir.(3,4)

• Yan etkiler genellikle tedavinin ilk 1- 4. haftası içinde ortaya çıkar ve ilaç kesildi-

ğinde hızla düzelir.

KORTİKOSTEROİDLER
KS, İBH’nın akut alevlenmelerinde dramatik bir iyileșme sağlayan güçlü farmakolo-

jik araçlardır. Etkilerini esas olarak hücre içi glukokortikoid reseptörüne bağlanarak 

gösterir. Bir yandan anti-inflamatuar genlerin ekspresyonunu artırarak; diğer 

yandan TNF, IL-1 ve IL-6 gibi pro-inflamatuar sitokinlerin üretimini azaltarak etki 

gösterirler.(11,12)

Birinci nesil sistemik steroidler, șiddetli ve yaygın inflamasyonu olan hastalar için “hayat 

kurtarıcı” bir rol oynamaya devam etmektedir. Öte yandan, 2. Nesil steroidler (özellikle 

budezonid kapsül ve budezonid MMX), yüksek reseptör afinitesi ve düșük sistemik 

maruziyet sayesinde hafif-orta vakalarda güvenli bir alternatif sunmaktadır.(11,13)

Klinik bașarının anahtarı; doğru hastada doğru steroid türünü seçmek, doz 

eșdeğerliğine dikkat ederek geçișleri yönetmek ve hastayı en kısa sürede steroidsiz 

bir idame rejimine geçirmektir. “Steroidsiz remisyon” hedefi, hastanın yașam 

İBH Tedavisinde 5-ASA Kullanımı
İBH tedavisinde 5-ASA, ÜK’da özellikle hafif-orta șiddetli hastalıkta hem remisyonun 

indüksiyonu hem de idame tedavisinde birinci basamakta kritik bir öneme sahipken, 

CH’da 5-ASA etkinliğini gösteren tutarlı bir kanıt bulunmadığı için uzaklașılmıștır.(6,7)

Hafif-orta șiddetli ÜK yönetiminde; remisyonun indüksiyonu için aktif proktitte 1 

gr/gün rektal mesalazin, aktif distal kolitte remisyonun indüksiyonu için ≥ 1 g/gün 

dozda rektal 5-ASA (topikal steroid kullanımına tercih edilmeli) kullanılmalı ve 

remisyon sağlananlarda topikal 5-ASA ile idame edilmelidir.(5,8) Bu uygulama, 

özellikle sistemik ilaç maruziyetini azaltmak isteyen hastalar için avantajlıdır. 

Aktif sol kolitte ise yine rektal 5-ASA (en az 1 gr/gün) önerilir ve rektal steroidlere 

tercih edilir. En etkili yaklașım, rektal ve oral 5-ASA (en az 2 gr/gün) kombine 

edilmesidir.(5,9) En az rektosigmoid yaygınlıkta aktif ÜK hastalarında, sadece oral 

tedavi yerine oral (≥ 2g/gün) ve rektal 5-ASA’nın birlikte kullanılması oral monote-

rapiye kıyasla remisyonu sağlamada daha etkilidir.(9)

Hafif-orta aktif ÜK hastalarında remisyon indüksiyonu için ≥ 2 g/gün dozunda oral 

5-ASA kullanılmalıdır.(9) ASCEND çalıșmasında orta șiddette hastalık aktivitesi olan, 

daha önce KS, ÜK için çoklu ilaç deneyim öyküsü olanlarda pH bağımlı polimer 

kaplı oral 5-ASA formunun yüksek dozda (4,8 g/gün) kullanımı düșük doz (2,4 

g/gün) kullanımına göre daha etkili bulunmuștur.(4,9) Öte yandan MMX formlu 5-ASA 

preparatlarında 4.8 g ve 2.4 g dozları arasında fark gözlemlenmemiștir.(2,4)

Yüksek doz oral 5-ASA ile klinik remisyona giren hastalarda, yüksek dozda en az 

6 ay devam edilmesi remisyonun idamesinde etkili bulunmuștur.(9,10)

Günde tek doz kullanımın, bölünmüș doz rejimleriyle benzer etkinlikte olduğu ve 

hasta uyumunu artırabileceği belirtilmektedir.(3,9) 

5-ASA ile semptomatik düzelme erken dönemde (2. hafta) bașlasa da klinik tam 

yanıt değerlendirilmesi en erken 6-8. haftalarda yapılmalıdır.(9,10) Bir oral 5-ASA 

formülasyonu uygun dozda kullanılmasına rağmen yanıt vermediyse, bașka bir oral 

5-ASA formülasyonuna geçmenin remisyon sağlama olasılığı düșüktür.(2) Standart 

kalitesini artırmak ve uzun vadeli iyatrojenik komplikasyonları önlemek adına 

öncelikli hedeftir.(14) Klinik pratikte İBH tedavisinde iki ana grup KS kullanılmaktadır;

Standart Sistemik Steroidler (1. Nesil): 
Yüksek biyoyararlanıma (%80-100) sahiptir ve tüm vücutta sistemik etki gösterirler. 

Hızla yanıt almanın beklendiği aktif orta-ağır İBH tedavisinde ön planda kullanılmak-

tadır. Klinik pratikte klasikleșmiș indüksiyon dozları prednizolon ve metilprednizolon 

için 40-60 mg/gün, hidrokortizon için 300-400 mg/gün șeklindedir. Bu tedavilerin 

bașlangıç yanıtına göre çoğunlukla 8-12 hafta içinde kademeli azaltılarak kesilmesi 

önerilir.(11-14)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Sistemik steroidler orta-ağır ÜK, akut șiddetli ÜK ve orta-ağır CH’da indüksiyon için 

kullanılır. Ayaktan tedavide klasik yaklașım prednizolon/metilprednizolon 40-60 

mg/gün ile bașlayıp klinik yanıta göre kademeli azaltmaktır. Hastanede yatan akut 

șiddetli ÜK hastasında intravenöz metilprednizolon ya da hidrokortizon standart 

indüksiyon yaklașımıdır. CH’da sistemik steroidler, yaygın ve/veya șiddetli hastalıkta 

kısa süreli köprü tedavisidir.(6,7,15,16) Sistemik yan etki yükü nedeniyle 8-12 haftadan 

uzun süre devam etmesi veya idame tedavide kullanılması uygun değildir. 

Özellikle hastaneye yatıș gerektiren akut șiddetli ÜK kliniğinde intravenöz KS ile 

indüksiyon tedavisi bașlandıktan sonra 3.-5. gün klinik yanıtına göre anti-TNF 

kurtarma tedavisi veya cerrahi tedavi açısından değerlendirilmelidir. Tedavinin 

3.gününde sistemik KS yanıtını değerlendirmek için günlük dıșkılama sayısı ve CRP 

düzeyini içeren Oxford kriterlerini kullanılmalıdır. Günde >8 defa dıșkılama olması 

veya günde 3-8 dıșkılamayla birlikte CRP> 45 mg/L olması durumunda sistemik 

KS tedavisi yanıtsız olarak değerlendirilebilir.(13,14,16)

Yan Etkiler
Kısa dönemde hiperglisemi, hipertansiyon, uykusuzluk, ruh hali değișiklikleri, sıvı 

retansiyonu, akne, dispepsi gibi sorunlar ortaya çıkabilir. Daha uzun kullanımda 

veya tekrarlayan kürlerde osteoporoz, adrenal supresyon, enfeksiyon riski artıșı, 

katarakt, miyopati, aseptik nekroz, metabolik bozulma, psikiyatrik yan etkiler önem 

kazanır. Bu nedenle steroid bağımlılığı yalnızca semptomatik bir sorun değil, doğru-

pH>7 ortamına ulașmasını bekleyerek (terminal ileum düzeyi) erken salınımı 

engeller; böylece etkin madde kolonik mukozada daha homojen dağılır ve distal 

segmentlere kadar ulașması hedeflenir. Bu nedenle hafif ve orta șiddette ÜK’da 

kullanımı daha uygundur.(12,14) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
ÜK’da budezonid MMX’in 9 mg/gün dozda klinik remisyona katkı sağlayabilir. MMX 

özelinde, 8 haftalık randomize çalıșmalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksektir ve genel tolerabilite daha iyi bulunmuștur. Ayrıca 

Budezonid MMX tedavisi 8 hafta sonunda doz azaltma yapılmadan sonlandırılabil-

mektedir.(5,12,13)

 

Hafif-orta ileal ve/veya ileoçekal CH’da kontrollü ileal salınımlı budezonid için tipik 

doz stratejisi 9 mg/gün (tek doz veya 3x3mg/gün) tedavisi 8-12 hafta ve ardından 

2 haftalık doz azaltma veya kesme șeklinde uygulanabilir.(6,7,12,13)

Budezonid MMX, daha çok hafif-orta ÜK’de, özellikle optimize 5-ASA’ya rağmen 

tam yanıt alınamadığında veya sistemik steroidten kaçınma hedefinde kullanı-

lır.(12,13,15) 

Yan Etki Profili
Budezonid ve benzeri düșük biyoyararlanımlı steroidlerde sistemik yan etkiler 

genellikle daha az görülse de tamamen yok değildir. Cushingoid özellikler, adrenal 

baskılanma, glukoz bozukluğu, ruh hali etkileri ve kemik sağlığına etkiler özellikle 

uzamıș kullanımda yine klinik önem tașır. Avantajları, bu etkilerin standart steroidle-

re kıyasla genellikle daha sınırlı olmasıdır; dezavantajları ise yalnızca belirli fenotip-

lerde yeterli etki göstermeleri ve idame ilacı olmamalarıdır.(11,12)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
Budezonid bașarısızlığında ilk soru “doğru fenotipte mi kullandım?” olmalıdır. 

Örneğin ileoçekal CH dıșında yaygın CH varlığında budezonidden güçlü yanıt 

beklemek gerçekçi değildir; bu durumda sistemik KS veya üst tedavi gerekir. 

Budezonid MMX ile yanıt alınmayan ÜK’de de 5-ASA optimizasyonu, rektal tedavi 

eklenmesi, enfeksiyon dıșlanması ve gerektiğinde sistemik KS veya biyolojik ajan 

hastalıkta budezonidin prednizolona göre remisyon sağlamada daha az etkili 

olabileceği akılda tutulmalıdır.(12,13,15)

Budezonid Formülasyonları: “Hangi Formül Nerede, Nasıl Etki Eder?
Budezonid için klinik pratikte kritik fark, ilaç salımının hangi bağırsak segmentinde 

gerçekleștiğidir:

• pH-Bağımlı Kapsüller: Salımı distal ileum ve çıkan kolona sınırlar; bu nedenle 

özellikle ileum/çıkan kolon tutulumlu hafif ve orta șiddetli CH’da endikedir.

• MMX Formülasyon: Tüm kolonda salınım sağlayacak șekilde tasarlanmıștır. 

Budezonid MMX kapsül/tablet çekirdeği lipofilik ve hidrofilik bölgelerden olușur 

ve dıșta gastro-rezistan pH-bağımlı bir kaplama bulunur. Kaplama, tabletin 

gerekliliği değerlendirilmelidir. Uzamıș budezonid kullanımı, sistemik KS kadar 

belirgin olmasa da steroid bağımlılığı sorununun bir çeșidi olarak görülmelidir.(14,15)

Steroid Koruyucu Strateji
İBH’da “steroid bağımlılığı veya așırı steroid maruziyeti” klinik pratikte sıkça 

karșımıza çıkan bir problemdir. Bu durum hem hastalık kontrolü hem de yan etkiler 

nedeniyle “steroid koruyucu” stratejileri gündeme getirir.(11-13)

Literatürde konvansiyonel tedavilerle ilgili güncellemelerde; bașlangıçta yanıt alıp 

kesme/azaltma sonrası relaps yașayan steroid-bağımlı veya steroid-refrakter 

hastalarda, uzun süreli uygunsuz steroid maruziyetini azaltmak için İM veya biyolo-

jik ajanların düșünülmesi gerektiği açıkça belirtilmiștir. KS ile indüksiyon tedavisi 

bașlanan hastalarda; azatiyoprin gibi ilaçlarla eș zamanlı kullanımın, ilerleyen 

dönemde steroid ihtiyacını azaltmaya ve idameyi bașka ajanlarla sürdürmeye 

yardımcı olabilir.(11,12)

İMMÜNMODÜLATÖRLER
İM ajanlar, 5-ASA yanıtsız/intoleran, KS’e bağımlı/yanıtsız/intoleran vakalarda ve 

anti-TNF ajanlarla kombinasyonda immünojenisiteyi azaltmak amacıyla kullanılır. 

Konvansiyonel tedavideki ana rolleri hızlı indüksiyon değil steroidsiz idamenin 

sağlanmasıdır. Azatiyoprin (AZA) ve 6-merkaptopürin (6-MP) hem ÜK hem CH 

tedavisinde idame tedavisinde yer alırken, metotreksat (MTX) CH için indüksiyon 

ve idamede kullanılabilir. Siklosporin ise akut șiddetli ÜK kurtarma tedavisinde 

etkilidir.(6,7,15,17) 

Tiyopürinler: Azatiyoprin ve 6-Merkaptopürin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
AZA ve 6-MP, İBH tedavisinde kullanılan bașlıca tiyopürin formülasyonlarıdır. AZA, 

oral yoldan uygulanan ve vücutta enzimatik olarak 6-MP’ye dönüșen bir ön ilaçtır 

(prodrug). 6-MP’nin metabolize olması sonucunda olușan 6-tiyoguanin nükleotidler 

(6-TGN), temel aktif metabolitler olup antiproliferatif, anti-inflamatuvar ve immün-

modülatör etkilerden sorumludur. Tiopürin metabolizmasında önemli rol oynayan 

TPMT (tiopürin metiltransferaz) enzimi, 6-MP’nin metillenmiș metaboliti olan 

6-metilmerkaptopürin’e (6-MMP) dönüșümünde görev alır. Düșük TPMT aktivite-

sinde artmıș 6-TGN birikimi miyelotoksisite ve kemik iliği baskılanması riskini 

artırırken, yüksek 6-MMP düzeyleri (>5700 pmol/8×108 RBC) özellikle hepatotok-

sisite ile ilișkilidir.(18,19)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Tiopürinlerin klinik etkinliğinin tam ortaya çıkması genellikle 3-6 ay sürdüğünden, 

bu ajanlar hızlı indüksiyon tedavisinde değil, ÜK ve CH’da idame tedavisinde 

kullanılmaktadır. AZA klasik dozu 1.5-2,5 mg/kg/gün ve 6-MP dozu ise 1-1,5 

mg/kg/gün șeklinde kullanılmalıdır. Etkisinin geç bașlaması nedeniyle akut alevlen-

mede çoğu zaman steroid köprüsü gerekir.(6,7,13,18)

Güncel kılavuzlarda AZA tedavisi öncesinde TPMT genotip/fenotip bakılması güçlü 

bir șekilde önerilmektedir. Özellikle Asya popülasyonlarında yaygın olan NUDT15 

varyantlarının da analiz edilmesi risk yönetiminde önemlidir. TPMT ve NUDT15 

heterozigotlarda “normal dozun %30-80’i” ile bașlama veya “düșük doz ile tedaviye 

bașla ve titre et” önerileri yer almaktadır. Bu testlerin yapılamadığı durumda erken 

dönemde yakın biyokimya-hemogram kontrolü pratikte güvenlik için “zorunlu” 

bileșenlerdir.(5-7,13,17,18)

Klinik uygulamada tedavinin “ne kadar süre?” devam edeceği sorusu için sabit bir 

üst sınırdan çok yarar-risk dengesine göre uzun dönem devam șeklindedir. Özellikle 

>65 yașta güvenlik kaygılarının belirgin olması nedeniyle bu yaș grubunda tiyopürin 

kullanımı daha sık sonlandırılmaktadır.(13)

Yan Etki Profili
Tiyopürinlerin iki farklı yan etki profili mevcuttur: 

• İdiyosenkratik Reaksiyonlar (Dozdan Bağımsız): Tiyopürinlerin dozdan bağımsız 

gelișen idiyosenkratik yan etkileri arasında bulantı, yorgunluk, ateș, artralji, grip 

benzeri sendrom ve yaklașık %3-5 oranında görülen akut pankreatit yer alır. 

Tiyopürin ilișkili pankreatit genellikle tedavinin ilk haftalarında ortaya çıkan, 

çoğunlukla hafif seyirli ve ilaç kesildikten sonra klinik olarak geri dönüșümlü bir 

reaksiyondur. Ancak mekanizmanın idiyosenkratik olması ve yeniden ilaç maruzi-

yetinde pankreatit rekürrens riskinin yüksek bulunması nedeniyle AZA veya 

6-MP tedavisi kalıcı olarak sonlandırılmalı, yeniden bașlanmamalıdır.(12,13,17) 

• Doza Bağlı Toksisite: Tiyopürinlere bağlı doza bağımlı toksisiteler arasında lökope-

ni, trombositopeni ve hepatotoksisite en sık görülen yan etkilerdendir. Bu toksisite-

ler çoğunlukla aktif metabolit düzeyleriyle ilișkilidir ve hafif olgularda doz azaltımıy-

la gerileyebilse de, ciddi miyelosüpresyon veya belirgin karaciğer toksisitesi geliști-

ğinde tedavinin kesilmesi gerekebilir. Uzun süreli tiyopürin kullanımında ise fırsatçı 

enfeksiyonlar, non-melanom deri kanseri ve özellikle genç erkek hastalarda EBV 

ilișkili hepatosplenik T hücreli lenfoma gibi lenfoproliferatif hastalık riskinde artıș 

bildirilmektedir. Bu nedenle tiyopürin tedavisi sırasında düzenli hemogram ve 

karaciğer fonksiyon testleriyle yakın laboratuvar izlemi yapılmalı; hastalar uzun 

dönem enfeksiyon ve malignite riskleri açısından da takip edilmelidir.(12,13,18)

Tedavi öncesi temel laboratuvar incelemeleri (hemogram, karaciğer enzimleri, viral 

seroloji gibi) yapılmalıdır. TPMT enzim aktivitesi tiyopürin bașlangıç dozunun 

belirlenmesinde önemli rol oynamaktadır. Düșük TPMT aktivitesinde 6-TGN düzey-

leri artarak ciddi miyelosüpresyon ve kemik iliği toksisitesi riskini yaratmaktadır. 

Popülasyonda TPMT aktivitesi yaklașık olarak %89 oranında normal, %11 oranında 

orta düzeyde ve %0,3 oranında ciddi düșük/eksik aktivite șeklinde bildirilmektedir. 

Çoğu klinik uygulamada yapılamadığı üzere, TPMT aktivitesi değerlendirilemediğin-

de AZA tedavisine düșük dozda (yaklașık 0,5 mg/kg/gün) bașlanarak kademeli doz 

titrasyonu ile hedef idame dozuna (yaklașık 2-2,5 mg/kg/gün) ulașılabilir. Tedavi 

sırasında özellikle erken dönemde yakın laboratuvar monitörizasyonu önerilmekte; 

ilk 4 haftada haftalık, ardından aylık ve stabil dönemde yaklașık 3 ay aralıklarla 

hemogram ve karaciğer fonksiyon testleri ile izlem yapılmaktadır.(13,17,18)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
AZA ile yetersiz yanıt, intolerans veya toksik etki geliștiğinde, doz azaltma, metabolit 

temelli optimizasyon, 6-MP’ye geçiș, allopürinol eșliğinde düșük doz stratejileri veya 

bașka sınıfa geçiș düșünülmelidir. AZA’dan 6-MP’ye geçiște “AZA’nın yarı dozu” ile 

geçișin benzer etkinlik ve tolerabilite sağlayabildiğine dair veriler mevcuttur.(12,13) 

Tiyopürin tedavisi sırasında yetersiz yanıt veya toksisite geliștiğinde MTX, biyolojik 

ajanlar veya diğer ileri hedefe yönelik tedavi seçenekleri yeniden değerlendirilmelidir. 

Uzun dönem tiyopürin kullanımında enfeksiyon ve malignite riskindeki artıș nedeniyle, 

özellikle ileri yaș hastalarda veya malignite açısından yüksek riskli bireylerde tedavinin 

sürdürülmesi yarar-risk dengesi temelinde dikkatle değerlendirilmelidir.(13,19,20) 

Metotreksat
Formülasyon ve Etki Mekanizması
MTX, oral ve parenteral formülasyonları bulunan bir folat antagonistidir; İBH tedavi-

sinde özellikle subkutan uygulama daha stabil biyoyararlanım sağlaması nedeniyle 

sıklıkla tercih edilmektedir. MTX, dihidrofolat redüktaz enzimini inhibe ederek folat 

metabolizmasını bozar. Bu etkiyle pürin ve pirimidin sentezi engellenerek hızlı 

prolifere olan immün hücreler (özellikle aktive T hücreleri) baskılanır. Bunun yanı 

sıra adenozin salınımını artırarak güçlü anti-inflamatuar etkiler sergilemekte-

dir.(12,19,20) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Güncel kılavuzlarda MTX’ın, Crohn hastalığında özellikle steroid-bağımlı veya 

steroid-yanıtlı orta-ağır olgularda ve tiyopürin intoleransı ya da yetersizliği 

durumunda indüksiyon ve idame tedavisi amacıyla önerilmektedir. MTX’in özellikle 

parenteral (IM/SC) formda kullanıldığında etkili olduğu, buna karșılık düșük doz 

oral MTX’ın klinik olarak anlamlı etkinlik göstermediği bilinmelidir. Crohn hastalığın-

da haftalık 25 mg parenteral MTX ile yaklașık 16 haftalık indüksiyon ve ardından 

15 mg/hafta ile idame tedavisine ilișkin kanıtlar en güçlü verileri olușturmaktadır. 

Tedavi sırasında eș zamanlı folik asit desteği önerilmektedir.6,20 ÜK’da genel 

olarak MTX etkisi zayıftır ve önerilmemektedir.(5,15,20)

Yan Etki Profili
Metotreksatın bașlıca toksisiteleri arasında bulantı, kusma, halsizlik, hepatotoksisi-

te, sitopeni ve nadiren pulmoner toksisite yer almaktadır. Uzun dönem kullanımda 

kronik hepatotoksisite ve karaciğer fibrozisi riski göz önünde bulundurulmalıdır. Eș 

zamanlı folik asit desteği (genellikle ≥5 mg/hafta), özellikle gastrointestinal yan 

etkileri azaltarak tedavi uyumunu artırabilmektedir.(20,21) 

MTX ile ilgili en kritik nokta gebelikteki teratojenik etkisidir. Hem kadın hem erkek 

hastalar açısından üreme planlamasında dikkat gerektirir. Teratojenik etki nedeniyle 

gebelik planlayan kadınlarda kullanılmaması ve gebelik öncesi 3-6 ay önce 

kesilmesi gerekir.(20,21)

İmmünmodülatör ajanların yan etki profili ve klinik ipuçları Tablo 3’te özetlenmiștir. 

Yanıt Kaybında Değerlendirme
MTX tedavisine yetersiz yanıt durumunda ilaç formülasyonu (oral/parenteral), doz 

yeterliliği, tedavi uyumu ve hastalık fenotipi yeniden değerlendirilmelidir. Ülseratif 

kolitte MTX’e ilișkin etkinlik verileri sınırlı olduğundan, yanıt yetersizliği çoğu 

zaman yalnızca doz optimizasyonu ile açıklanamaz. Buna karșılık Crohn hastalı-

ğında parenteral forma geçiș, doz optimizasyonu ve yakın toksisite izlemi ile 

tedavi etkinliği artırılabilir. Belirgin yan etki veya gebelik planı durumunda tedavi 

kesilmeli; uygun hastalarda tiyopürinler, biyolojik ajanlar veya diğer ileri hedefe 

yönelik tedaviler değerlendirilmelidir.(12,19,20) 

Siklosporin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
Siklosporin, T hücre aktivasyonunu baskılayan bir kalsinörin inhibitörüdür. 

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında kullanım alanı sınırlı olmakla birlikte, özellik-

le steroid yanıtsız akut șiddetli ülseratif kolitte seçilmiș bazı vakalarda etkili bir 

kurtarma tedavisi seçeneği olarak önerilmektedir.(5,13)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Akut șiddetli ülseratif kolitte intravenöz kortikosteroidlere yeterli yanıt alınamayan 

hastalarda siklosporin önemli bir kurtarma tedavisi seçeneğidir ve özellikle tiyopü-

rin-naif olgularda kullanılabilmektedir. Ancak terapötik ilaç düzeyi izlemi gerektir-

mesi ve nefrotoksisite, nörotoksisite ile enfeksiyon riski gibi potansiyel yan etkileri 

nedeniyle kullanımı sınırlanabilmektedir. Hem tiyopürin-naif hem de daha önce 

tiyopürin kullanmıș hastalarda infliksimab diğer önemli kurtarma tedavisi 

seçeneklerinden biridir.(13,16) 

Siklosporin intravenöz olarak genellikle 2 mg/kg/gün dozunda, kan düzeyi takibi 

ile (hedef düzey kanda 150-250 ng/mL) bașlanır, yanıt klinik olarak 4-7 gün 

içinde değerlendirilir; olumlu yanıt varsa aynı dozun iki katı oral dozla (hedef 

100-200 ng/mL) devam edilir.(13)

Yan Etki Profili
Tedavinin erken döneminde hipertansiyon, nefrotoksisite, nörotoksisite (tremor, 

huzursuzluk) ve elektrolit bozuklukları açısından yakın izlem gerekli olup; kan 

basıncı, böbrek fonksiyonları, magnezyum düzeyi ve diğer biyokimyasal paramet-

reler düzenli takip edilmelidir.(13) İM tedaviler ve özellikleri Tablo 4’te, İBH’da İM 

kullanımıyla ilgili önemli ipuçları ve yaklașım Tablo 5’te verilmiștir.
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GİRİȘ

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarının (İBH) tedavisi, 20. yüzyılın bașlarında uygula-

nan yatak istirahati, diyet gibi konservatif tedavilerden, hastalığın patofizyolojisinin 

anlașılmasına paralel olarak daha hedefe yönelik ve kișiselleștirilmiș yaklașımlara 

doğru ilerlemektedir. İBH tedavisinde önemli dönüm noktaları arasında sülfasalazi-

nin İBH’da kullanımı (1940’lar), kortikosteroidlerin piyasaya sürülmesi (1950’ler), 

immünosüpresanların bulunması (1960’lar-80’ler) ve 1990’larda biyolojik ilaçlar-

dan ilk anti-TNF olan infliksimabın keșfi sayılabilir.(1) İBH tedavisindeki tüm gelișme-

lere rağmen hem Crohn hastalığı (CH) hem de ülseratif kolitte (ÜK) konvansiyonel 

tedavi, remisyonun indüksiyonu ve idame tedavisinde hala yerini korumaktadır.

KONVANSİYONEL TEDAVİ

İBH’da konvansiyonel tedavinin temelini 5-aminosalisilatlar (5-ASA, mesalazin, mesala-

min), kortikosteroidler (KS) ve immünmodülatör (İM) tedaviler olușturmaktadır.

5-AMİNOSALİSİLATLAR
Özellikle ÜK tedavisinde kullanılan bu ilaçlar hafif ve orta șiddetteki hastalığın 

yönetilmesinde oldukça etkilidirler. 

5-ASA Etki Mekanizması

5-ASA etki mekanizması tam olarak anlașılamamıș olsa da klinikte en belirleyici 

nokta, bu etkilerin çoğunun sistemik değil temel olarak bağırsak mukozasında lokal 

etki ile gerçekleștiğidir. Bu lokal çok faktörlü anti inflamatuvar etki ve kolorektal 

kanser için potansiyel kemopreventif etki yolakları șunlardır;(2,3)

• Prostaglandin ve Lökotrien Sentezinin İnhibisyonu: Siklooksijenaz ve lipooksijenaz 

yolaklarında inhibisyon ile prostaglandin ve lökotrien sentezini azaltır. Bu durum 

inflamatuvar hücrelerin aktivasyonunu ve vasküler permeabiliteyi düșürür.

• NF-κB Yolunun Baskılanması: NF-κB, inflamatuvar gen ekspresyonunun merkezi 

düzenleyicisidir. Mesalazin, NF-κB yolağında inhibisyonla TNF-α, IL-1β ve IL-6 

gibi sitokinlerin üretimini azaltır.

• Peroksizom Proliferatör Aktive Reseptör Gama (PPAR-γ) Aktivasyonu: 5-ASA, 

bağırsakta seçici bir PPAR γ agonisti gibi davranarak inflamatuar yanıtı baskılar.

• Antioksidan Etki: Serbest oksijen radikallerini temizleyerek oksidatif stresi ve 

epitel hasarını azaltır.(4)

• Anti-Kanser/Kemopreventif Etki: İnflamasyonu baskılayıp mukozal iyileșmeyi 

sağlamasının yanısıra, oksidatif DNA hasarını azaltıp, hücre döngüsünü yavașla-

tarak ve kolorektal karsinogenezde anahtar konumda olan Wnt/β katenin yolunu 

inhibe ederek bu etkiyi gösterdiği düșünülmektedir.(3)

5-ASA Formülasyonları

Ağızdan alınan yalın 5-ASA molekülü ince bağırsakta hızla emilir. Karaciğerde ve 

bağırsak mukozasında N-asetil-5-ASA adı verilen inaktif bir metabolite dönüștürü-

lür, idrar ve dıșkı yoluyla atılır. 

5-ASA etkinliği yalnızca etken maddenin kendisine değil, ilacın proksimal ince 

bağırsakta emilmeden hedef bölgeye (terminal ileum ve kolon) ulașmasına 

bağlıdır. Bu nedenle aktif maddeyi hedeflenen bölgeye tașıyan özel formülasyon-

lar kullanılır.(2) 

• Zaman-Bağımlı Sistemler: Etilselüloz mikrogranüller pH eșiğine daha az bağımlı-

dır; barsak boyunca erken bașlayıp sürekli salınım yapar. Bu, kolona özgü seçici-

liği azaltır ama tüm barsak boyunca yaygın temas sağlar. 

• pH-Bağımlı Sistemler: Eudragit L ve S, gastrik sıvıya dayanıklı ve midede çözün-

meyen akrilik polimerlerdir, ancak temel farkları çözündükleri pH seviyeleri ve 

hedef bölgeleridir.(2,5) Eudragit L, pH 6.0 civarında (ince bağırsak) çözünerek ilacı 

burada serbest bırakırken, Eudragit S daha yüksek olan pH 7.0 civarında (kolon/-

kalın bağırsak) çözünür.(5) 

• Multimatriks (MMX) Sistemler: MMX, kolona ulaștıktan sonra tek noktada 

boșalan bir sistem değil, matriks içinde daha uzamıș yaygın kolonik dağılım 

sağlayan bir tasarımdır. Klinik olarak en önemli avantajı çoğu hasta için günde 

tek doz ve uyum kolaylığıdır.(5) 

• Rektal (Topikal) Formlar: Rektal yolla uygulanan formlardır. Proktitte supozituvar, 

proktosigmoiditte enema veya köpük 5-ASA formları, daha yaygın hastalıkta ise 

oral ve rektal kombinasyonlar kullanılmalıdır.(5)

Tüm 5-ASA formülasyonları ve özellikleri Tablo 1’de özetlenmiștir.

5-ASA’ya yanıt alınamadığında ilk adım tedaviyi rektal formlarla kombine etmek 

veya dozu optimize etmektir.(5)

Yan Etki ve İzlem
5-ASA tedavisi öncesi tam kan sayımı ve serum üre, kreatinin, glomerüler filtrasyon 

hızı, elektrolitler, karaciğer fonksiyon testlerini içeren biyokimyasal testlerle değer-

lendirme yapılmalıdır.(4,5) Stabil hastada takip sıklığı 3. ayda ve sonrasında yıllık 

kontrol șeklinde olabilir ancak böbrek hastalığı, ileri yaș, eșzamanlı nefrotoksik ilaç 

kullanımı veya önceki renal risk faktörleri varsa daha sık izlem gerekir. 5-ASA’lar 

genellikle iyi tolere edilen güvenli ajanlardır ve yan etki nedeniyle tedaviyi bırakma 

oranları plasebo ile benzerdir.(4,8,9) Hastalarda görülen bazı yan etkiler șunlardır;

• Yaygın yan etkiler arasında; ateș, baș ağrısı, deri döküntüsü, kusma, paradoksal 

ishal, kas ağrısı ve karın ağrısı varken, nadir ve ciddi yan etkiler arasında ise 

pankreatit, interstisyel nefrit, hepatotoksisite, perikardit, plörit ve miyokardit 

sayılabilir.(3,4)

• Yan etkiler genellikle tedavinin ilk 1- 4. haftası içinde ortaya çıkar ve ilaç kesildi-

ğinde hızla düzelir.

KORTİKOSTEROİDLER
KS, İBH’nın akut alevlenmelerinde dramatik bir iyileșme sağlayan güçlü farmakolo-

jik araçlardır. Etkilerini esas olarak hücre içi glukokortikoid reseptörüne bağlanarak 

gösterir. Bir yandan anti-inflamatuar genlerin ekspresyonunu artırarak; diğer 

yandan TNF, IL-1 ve IL-6 gibi pro-inflamatuar sitokinlerin üretimini azaltarak etki 

gösterirler.(11,12)

Birinci nesil sistemik steroidler, șiddetli ve yaygın inflamasyonu olan hastalar için “hayat 

kurtarıcı” bir rol oynamaya devam etmektedir. Öte yandan, 2. Nesil steroidler (özellikle 

budezonid kapsül ve budezonid MMX), yüksek reseptör afinitesi ve düșük sistemik 

maruziyet sayesinde hafif-orta vakalarda güvenli bir alternatif sunmaktadır.(11,13)

Klinik bașarının anahtarı; doğru hastada doğru steroid türünü seçmek, doz 

eșdeğerliğine dikkat ederek geçișleri yönetmek ve hastayı en kısa sürede steroidsiz 

bir idame rejimine geçirmektir. “Steroidsiz remisyon” hedefi, hastanın yașam 

İBH Tedavisinde 5-ASA Kullanımı
İBH tedavisinde 5-ASA, ÜK’da özellikle hafif-orta șiddetli hastalıkta hem remisyonun 

indüksiyonu hem de idame tedavisinde birinci basamakta kritik bir öneme sahipken, 

CH’da 5-ASA etkinliğini gösteren tutarlı bir kanıt bulunmadığı için uzaklașılmıștır.(6,7)

Hafif-orta șiddetli ÜK yönetiminde; remisyonun indüksiyonu için aktif proktitte 1 

gr/gün rektal mesalazin, aktif distal kolitte remisyonun indüksiyonu için ≥ 1 g/gün 

dozda rektal 5-ASA (topikal steroid kullanımına tercih edilmeli) kullanılmalı ve 

remisyon sağlananlarda topikal 5-ASA ile idame edilmelidir.(5,8) Bu uygulama, 

özellikle sistemik ilaç maruziyetini azaltmak isteyen hastalar için avantajlıdır. 

Aktif sol kolitte ise yine rektal 5-ASA (en az 1 gr/gün) önerilir ve rektal steroidlere 

tercih edilir. En etkili yaklașım, rektal ve oral 5-ASA (en az 2 gr/gün) kombine 

edilmesidir.(5,9) En az rektosigmoid yaygınlıkta aktif ÜK hastalarında, sadece oral 

tedavi yerine oral (≥ 2g/gün) ve rektal 5-ASA’nın birlikte kullanılması oral monote-

rapiye kıyasla remisyonu sağlamada daha etkilidir.(9)

Hafif-orta aktif ÜK hastalarında remisyon indüksiyonu için ≥ 2 g/gün dozunda oral 

5-ASA kullanılmalıdır.(9) ASCEND çalıșmasında orta șiddette hastalık aktivitesi olan, 

daha önce KS, ÜK için çoklu ilaç deneyim öyküsü olanlarda pH bağımlı polimer 

kaplı oral 5-ASA formunun yüksek dozda (4,8 g/gün) kullanımı düșük doz (2,4 

g/gün) kullanımına göre daha etkili bulunmuștur.(4,9) Öte yandan MMX formlu 5-ASA 

preparatlarında 4.8 g ve 2.4 g dozları arasında fark gözlemlenmemiștir.(2,4)

Yüksek doz oral 5-ASA ile klinik remisyona giren hastalarda, yüksek dozda en az 

6 ay devam edilmesi remisyonun idamesinde etkili bulunmuștur.(9,10)

Günde tek doz kullanımın, bölünmüș doz rejimleriyle benzer etkinlikte olduğu ve 

hasta uyumunu artırabileceği belirtilmektedir.(3,9) 

5-ASA ile semptomatik düzelme erken dönemde (2. hafta) bașlasa da klinik tam 

yanıt değerlendirilmesi en erken 6-8. haftalarda yapılmalıdır.(9,10) Bir oral 5-ASA 

formülasyonu uygun dozda kullanılmasına rağmen yanıt vermediyse, bașka bir oral 

5-ASA formülasyonuna geçmenin remisyon sağlama olasılığı düșüktür.(2) Standart 

İBH TEDAVİSİNDE KULLANILAN İLAÇLAR:
KONVANSİYONEL TEDAVİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026 105

kalitesini artırmak ve uzun vadeli iyatrojenik komplikasyonları önlemek adına 

öncelikli hedeftir.(14) Klinik pratikte İBH tedavisinde iki ana grup KS kullanılmaktadır;

Standart Sistemik Steroidler (1. Nesil): 
Yüksek biyoyararlanıma (%80-100) sahiptir ve tüm vücutta sistemik etki gösterirler. 

Hızla yanıt almanın beklendiği aktif orta-ağır İBH tedavisinde ön planda kullanılmak-

tadır. Klinik pratikte klasikleșmiș indüksiyon dozları prednizolon ve metilprednizolon 

için 40-60 mg/gün, hidrokortizon için 300-400 mg/gün șeklindedir. Bu tedavilerin 

bașlangıç yanıtına göre çoğunlukla 8-12 hafta içinde kademeli azaltılarak kesilmesi 

önerilir.(11-14)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Sistemik steroidler orta-ağır ÜK, akut șiddetli ÜK ve orta-ağır CH’da indüksiyon için 

kullanılır. Ayaktan tedavide klasik yaklașım prednizolon/metilprednizolon 40-60 

mg/gün ile bașlayıp klinik yanıta göre kademeli azaltmaktır. Hastanede yatan akut 

șiddetli ÜK hastasında intravenöz metilprednizolon ya da hidrokortizon standart 

indüksiyon yaklașımıdır. CH’da sistemik steroidler, yaygın ve/veya șiddetli hastalıkta 

kısa süreli köprü tedavisidir.(6,7,15,16) Sistemik yan etki yükü nedeniyle 8-12 haftadan 

uzun süre devam etmesi veya idame tedavide kullanılması uygun değildir. 

Özellikle hastaneye yatıș gerektiren akut șiddetli ÜK kliniğinde intravenöz KS ile 

indüksiyon tedavisi bașlandıktan sonra 3.-5. gün klinik yanıtına göre anti-TNF 

kurtarma tedavisi veya cerrahi tedavi açısından değerlendirilmelidir. Tedavinin 

3.gününde sistemik KS yanıtını değerlendirmek için günlük dıșkılama sayısı ve CRP 

düzeyini içeren Oxford kriterlerini kullanılmalıdır. Günde >8 defa dıșkılama olması 

veya günde 3-8 dıșkılamayla birlikte CRP> 45 mg/L olması durumunda sistemik 

KS tedavisi yanıtsız olarak değerlendirilebilir.(13,14,16)

Yan Etkiler
Kısa dönemde hiperglisemi, hipertansiyon, uykusuzluk, ruh hali değișiklikleri, sıvı 

retansiyonu, akne, dispepsi gibi sorunlar ortaya çıkabilir. Daha uzun kullanımda 

veya tekrarlayan kürlerde osteoporoz, adrenal supresyon, enfeksiyon riski artıșı, 

katarakt, miyopati, aseptik nekroz, metabolik bozulma, psikiyatrik yan etkiler önem 

kazanır. Bu nedenle steroid bağımlılığı yalnızca semptomatik bir sorun değil, doğru-

pH>7 ortamına ulașmasını bekleyerek (terminal ileum düzeyi) erken salınımı 

engeller; böylece etkin madde kolonik mukozada daha homojen dağılır ve distal 

segmentlere kadar ulașması hedeflenir. Bu nedenle hafif ve orta șiddette ÜK’da 

kullanımı daha uygundur.(12,14) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
ÜK’da budezonid MMX’in 9 mg/gün dozda klinik remisyona katkı sağlayabilir. MMX 

özelinde, 8 haftalık randomize çalıșmalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksektir ve genel tolerabilite daha iyi bulunmuștur. Ayrıca 

Budezonid MMX tedavisi 8 hafta sonunda doz azaltma yapılmadan sonlandırılabil-

mektedir.(5,12,13)

 

Hafif-orta ileal ve/veya ileoçekal CH’da kontrollü ileal salınımlı budezonid için tipik 

doz stratejisi 9 mg/gün (tek doz veya 3x3mg/gün) tedavisi 8-12 hafta ve ardından 

2 haftalık doz azaltma veya kesme șeklinde uygulanabilir.(6,7,12,13)

Budezonid MMX, daha çok hafif-orta ÜK’de, özellikle optimize 5-ASA’ya rağmen 

tam yanıt alınamadığında veya sistemik steroidten kaçınma hedefinde kullanı-

lır.(12,13,15) 

Yan Etki Profili
Budezonid ve benzeri düșük biyoyararlanımlı steroidlerde sistemik yan etkiler 

genellikle daha az görülse de tamamen yok değildir. Cushingoid özellikler, adrenal 

baskılanma, glukoz bozukluğu, ruh hali etkileri ve kemik sağlığına etkiler özellikle 

uzamıș kullanımda yine klinik önem tașır. Avantajları, bu etkilerin standart steroidle-

re kıyasla genellikle daha sınırlı olmasıdır; dezavantajları ise yalnızca belirli fenotip-

lerde yeterli etki göstermeleri ve idame ilacı olmamalarıdır.(11,12)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
Budezonid bașarısızlığında ilk soru “doğru fenotipte mi kullandım?” olmalıdır. 

Örneğin ileoçekal CH dıșında yaygın CH varlığında budezonidden güçlü yanıt 

beklemek gerçekçi değildir; bu durumda sistemik KS veya üst tedavi gerekir. 

Budezonid MMX ile yanıt alınmayan ÜK’de de 5-ASA optimizasyonu, rektal tedavi 

eklenmesi, enfeksiyon dıșlanması ve gerektiğinde sistemik KS veya biyolojik ajan 

hastalıkta budezonidin prednizolona göre remisyon sağlamada daha az etkili 

olabileceği akılda tutulmalıdır.(12,13,15)

Budezonid Formülasyonları: “Hangi Formül Nerede, Nasıl Etki Eder?
Budezonid için klinik pratikte kritik fark, ilaç salımının hangi bağırsak segmentinde 

gerçekleștiğidir:

• pH-Bağımlı Kapsüller: Salımı distal ileum ve çıkan kolona sınırlar; bu nedenle 

özellikle ileum/çıkan kolon tutulumlu hafif ve orta șiddetli CH’da endikedir.

• MMX Formülasyon: Tüm kolonda salınım sağlayacak șekilde tasarlanmıștır. 

Budezonid MMX kapsül/tablet çekirdeği lipofilik ve hidrofilik bölgelerden olușur 

ve dıșta gastro-rezistan pH-bağımlı bir kaplama bulunur. Kaplama, tabletin 

gerekliliği değerlendirilmelidir. Uzamıș budezonid kullanımı, sistemik KS kadar 

belirgin olmasa da steroid bağımlılığı sorununun bir çeșidi olarak görülmelidir.(14,15)

Steroid Koruyucu Strateji
İBH’da “steroid bağımlılığı veya așırı steroid maruziyeti” klinik pratikte sıkça 

karșımıza çıkan bir problemdir. Bu durum hem hastalık kontrolü hem de yan etkiler 

nedeniyle “steroid koruyucu” stratejileri gündeme getirir.(11-13)

Literatürde konvansiyonel tedavilerle ilgili güncellemelerde; bașlangıçta yanıt alıp 

kesme/azaltma sonrası relaps yașayan steroid-bağımlı veya steroid-refrakter 

hastalarda, uzun süreli uygunsuz steroid maruziyetini azaltmak için İM veya biyolo-

jik ajanların düșünülmesi gerektiği açıkça belirtilmiștir. KS ile indüksiyon tedavisi 

bașlanan hastalarda; azatiyoprin gibi ilaçlarla eș zamanlı kullanımın, ilerleyen 

dönemde steroid ihtiyacını azaltmaya ve idameyi bașka ajanlarla sürdürmeye 

yardımcı olabilir.(11,12)

İMMÜNMODÜLATÖRLER
İM ajanlar, 5-ASA yanıtsız/intoleran, KS’e bağımlı/yanıtsız/intoleran vakalarda ve 

anti-TNF ajanlarla kombinasyonda immünojenisiteyi azaltmak amacıyla kullanılır. 

Konvansiyonel tedavideki ana rolleri hızlı indüksiyon değil steroidsiz idamenin 

sağlanmasıdır. Azatiyoprin (AZA) ve 6-merkaptopürin (6-MP) hem ÜK hem CH 

tedavisinde idame tedavisinde yer alırken, metotreksat (MTX) CH için indüksiyon 

ve idamede kullanılabilir. Siklosporin ise akut șiddetli ÜK kurtarma tedavisinde 

etkilidir.(6,7,15,17) 

Tiyopürinler: Azatiyoprin ve 6-Merkaptopürin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
AZA ve 6-MP, İBH tedavisinde kullanılan bașlıca tiyopürin formülasyonlarıdır. AZA, 

oral yoldan uygulanan ve vücutta enzimatik olarak 6-MP’ye dönüșen bir ön ilaçtır 

(prodrug). 6-MP’nin metabolize olması sonucunda olușan 6-tiyoguanin nükleotidler 

(6-TGN), temel aktif metabolitler olup antiproliferatif, anti-inflamatuvar ve immün-

modülatör etkilerden sorumludur. Tiopürin metabolizmasında önemli rol oynayan 

TPMT (tiopürin metiltransferaz) enzimi, 6-MP’nin metillenmiș metaboliti olan 

6-metilmerkaptopürin’e (6-MMP) dönüșümünde görev alır. Düșük TPMT aktivite-

sinde artmıș 6-TGN birikimi miyelotoksisite ve kemik iliği baskılanması riskini 

artırırken, yüksek 6-MMP düzeyleri (>5700 pmol/8×108 RBC) özellikle hepatotok-

sisite ile ilișkilidir.(18,19)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Tiopürinlerin klinik etkinliğinin tam ortaya çıkması genellikle 3-6 ay sürdüğünden, 

bu ajanlar hızlı indüksiyon tedavisinde değil, ÜK ve CH’da idame tedavisinde 

kullanılmaktadır. AZA klasik dozu 1.5-2,5 mg/kg/gün ve 6-MP dozu ise 1-1,5 

mg/kg/gün șeklinde kullanılmalıdır. Etkisinin geç bașlaması nedeniyle akut alevlen-

mede çoğu zaman steroid köprüsü gerekir.(6,7,13,18)

Güncel kılavuzlarda AZA tedavisi öncesinde TPMT genotip/fenotip bakılması güçlü 

bir șekilde önerilmektedir. Özellikle Asya popülasyonlarında yaygın olan NUDT15 

varyantlarının da analiz edilmesi risk yönetiminde önemlidir. TPMT ve NUDT15 

heterozigotlarda “normal dozun %30-80’i” ile bașlama veya “düșük doz ile tedaviye 

bașla ve titre et” önerileri yer almaktadır. Bu testlerin yapılamadığı durumda erken 

dönemde yakın biyokimya-hemogram kontrolü pratikte güvenlik için “zorunlu” 

bileșenlerdir.(5-7,13,17,18)

Klinik uygulamada tedavinin “ne kadar süre?” devam edeceği sorusu için sabit bir 

üst sınırdan çok yarar-risk dengesine göre uzun dönem devam șeklindedir. Özellikle 

>65 yașta güvenlik kaygılarının belirgin olması nedeniyle bu yaș grubunda tiyopürin 

kullanımı daha sık sonlandırılmaktadır.(13)

Yan Etki Profili
Tiyopürinlerin iki farklı yan etki profili mevcuttur: 

• İdiyosenkratik Reaksiyonlar (Dozdan Bağımsız): Tiyopürinlerin dozdan bağımsız 

gelișen idiyosenkratik yan etkileri arasında bulantı, yorgunluk, ateș, artralji, grip 

benzeri sendrom ve yaklașık %3-5 oranında görülen akut pankreatit yer alır. 

Tiyopürin ilișkili pankreatit genellikle tedavinin ilk haftalarında ortaya çıkan, 

çoğunlukla hafif seyirli ve ilaç kesildikten sonra klinik olarak geri dönüșümlü bir 

reaksiyondur. Ancak mekanizmanın idiyosenkratik olması ve yeniden ilaç maruzi-

yetinde pankreatit rekürrens riskinin yüksek bulunması nedeniyle AZA veya 

6-MP tedavisi kalıcı olarak sonlandırılmalı, yeniden bașlanmamalıdır.(12,13,17) 

• Doza Bağlı Toksisite: Tiyopürinlere bağlı doza bağımlı toksisiteler arasında lökope-

ni, trombositopeni ve hepatotoksisite en sık görülen yan etkilerdendir. Bu toksisite-

ler çoğunlukla aktif metabolit düzeyleriyle ilișkilidir ve hafif olgularda doz azaltımıy-

la gerileyebilse de, ciddi miyelosüpresyon veya belirgin karaciğer toksisitesi geliști-

ğinde tedavinin kesilmesi gerekebilir. Uzun süreli tiyopürin kullanımında ise fırsatçı 

enfeksiyonlar, non-melanom deri kanseri ve özellikle genç erkek hastalarda EBV 

ilișkili hepatosplenik T hücreli lenfoma gibi lenfoproliferatif hastalık riskinde artıș 

bildirilmektedir. Bu nedenle tiyopürin tedavisi sırasında düzenli hemogram ve 

karaciğer fonksiyon testleriyle yakın laboratuvar izlemi yapılmalı; hastalar uzun 

dönem enfeksiyon ve malignite riskleri açısından da takip edilmelidir.(12,13,18)

Tedavi öncesi temel laboratuvar incelemeleri (hemogram, karaciğer enzimleri, viral 

seroloji gibi) yapılmalıdır. TPMT enzim aktivitesi tiyopürin bașlangıç dozunun 

belirlenmesinde önemli rol oynamaktadır. Düșük TPMT aktivitesinde 6-TGN düzey-

leri artarak ciddi miyelosüpresyon ve kemik iliği toksisitesi riskini yaratmaktadır. 

Popülasyonda TPMT aktivitesi yaklașık olarak %89 oranında normal, %11 oranında 

orta düzeyde ve %0,3 oranında ciddi düșük/eksik aktivite șeklinde bildirilmektedir. 

Çoğu klinik uygulamada yapılamadığı üzere, TPMT aktivitesi değerlendirilemediğin-

de AZA tedavisine düșük dozda (yaklașık 0,5 mg/kg/gün) bașlanarak kademeli doz 

titrasyonu ile hedef idame dozuna (yaklașık 2-2,5 mg/kg/gün) ulașılabilir. Tedavi 

sırasında özellikle erken dönemde yakın laboratuvar monitörizasyonu önerilmekte; 

ilk 4 haftada haftalık, ardından aylık ve stabil dönemde yaklașık 3 ay aralıklarla 

hemogram ve karaciğer fonksiyon testleri ile izlem yapılmaktadır.(13,17,18)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
AZA ile yetersiz yanıt, intolerans veya toksik etki geliștiğinde, doz azaltma, metabolit 

temelli optimizasyon, 6-MP’ye geçiș, allopürinol eșliğinde düșük doz stratejileri veya 

bașka sınıfa geçiș düșünülmelidir. AZA’dan 6-MP’ye geçiște “AZA’nın yarı dozu” ile 

geçișin benzer etkinlik ve tolerabilite sağlayabildiğine dair veriler mevcuttur.(12,13) 

Tiyopürin tedavisi sırasında yetersiz yanıt veya toksisite geliștiğinde MTX, biyolojik 

ajanlar veya diğer ileri hedefe yönelik tedavi seçenekleri yeniden değerlendirilmelidir. 

Uzun dönem tiyopürin kullanımında enfeksiyon ve malignite riskindeki artıș nedeniyle, 

özellikle ileri yaș hastalarda veya malignite açısından yüksek riskli bireylerde tedavinin 

sürdürülmesi yarar-risk dengesi temelinde dikkatle değerlendirilmelidir.(13,19,20) 

Metotreksat
Formülasyon ve Etki Mekanizması
MTX, oral ve parenteral formülasyonları bulunan bir folat antagonistidir; İBH tedavi-

sinde özellikle subkutan uygulama daha stabil biyoyararlanım sağlaması nedeniyle 

sıklıkla tercih edilmektedir. MTX, dihidrofolat redüktaz enzimini inhibe ederek folat 

metabolizmasını bozar. Bu etkiyle pürin ve pirimidin sentezi engellenerek hızlı 

prolifere olan immün hücreler (özellikle aktive T hücreleri) baskılanır. Bunun yanı 

sıra adenozin salınımını artırarak güçlü anti-inflamatuar etkiler sergilemekte-

dir.(12,19,20) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Güncel kılavuzlarda MTX’ın, Crohn hastalığında özellikle steroid-bağımlı veya 

steroid-yanıtlı orta-ağır olgularda ve tiyopürin intoleransı ya da yetersizliği 

durumunda indüksiyon ve idame tedavisi amacıyla önerilmektedir. MTX’in özellikle 

parenteral (IM/SC) formda kullanıldığında etkili olduğu, buna karșılık düșük doz 

oral MTX’ın klinik olarak anlamlı etkinlik göstermediği bilinmelidir. Crohn hastalığın-

da haftalık 25 mg parenteral MTX ile yaklașık 16 haftalık indüksiyon ve ardından 

15 mg/hafta ile idame tedavisine ilișkin kanıtlar en güçlü verileri olușturmaktadır. 

Tedavi sırasında eș zamanlı folik asit desteği önerilmektedir.6,20 ÜK’da genel 

olarak MTX etkisi zayıftır ve önerilmemektedir.(5,15,20)

Yan Etki Profili
Metotreksatın bașlıca toksisiteleri arasında bulantı, kusma, halsizlik, hepatotoksisi-

te, sitopeni ve nadiren pulmoner toksisite yer almaktadır. Uzun dönem kullanımda 

kronik hepatotoksisite ve karaciğer fibrozisi riski göz önünde bulundurulmalıdır. Eș 

zamanlı folik asit desteği (genellikle ≥5 mg/hafta), özellikle gastrointestinal yan 

etkileri azaltarak tedavi uyumunu artırabilmektedir.(20,21) 

MTX ile ilgili en kritik nokta gebelikteki teratojenik etkisidir. Hem kadın hem erkek 

hastalar açısından üreme planlamasında dikkat gerektirir. Teratojenik etki nedeniyle 

gebelik planlayan kadınlarda kullanılmaması ve gebelik öncesi 3-6 ay önce 

kesilmesi gerekir.(20,21)

İmmünmodülatör ajanların yan etki profili ve klinik ipuçları Tablo 3’te özetlenmiștir. 

Yanıt Kaybında Değerlendirme
MTX tedavisine yetersiz yanıt durumunda ilaç formülasyonu (oral/parenteral), doz 

yeterliliği, tedavi uyumu ve hastalık fenotipi yeniden değerlendirilmelidir. Ülseratif 

kolitte MTX’e ilișkin etkinlik verileri sınırlı olduğundan, yanıt yetersizliği çoğu 

zaman yalnızca doz optimizasyonu ile açıklanamaz. Buna karșılık Crohn hastalı-

ğında parenteral forma geçiș, doz optimizasyonu ve yakın toksisite izlemi ile 

tedavi etkinliği artırılabilir. Belirgin yan etki veya gebelik planı durumunda tedavi 

kesilmeli; uygun hastalarda tiyopürinler, biyolojik ajanlar veya diğer ileri hedefe 

yönelik tedaviler değerlendirilmelidir.(12,19,20) 

Siklosporin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
Siklosporin, T hücre aktivasyonunu baskılayan bir kalsinörin inhibitörüdür. 

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında kullanım alanı sınırlı olmakla birlikte, özellik-

le steroid yanıtsız akut șiddetli ülseratif kolitte seçilmiș bazı vakalarda etkili bir 

kurtarma tedavisi seçeneği olarak önerilmektedir.(5,13)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Akut șiddetli ülseratif kolitte intravenöz kortikosteroidlere yeterli yanıt alınamayan 

hastalarda siklosporin önemli bir kurtarma tedavisi seçeneğidir ve özellikle tiyopü-

rin-naif olgularda kullanılabilmektedir. Ancak terapötik ilaç düzeyi izlemi gerektir-

mesi ve nefrotoksisite, nörotoksisite ile enfeksiyon riski gibi potansiyel yan etkileri 

nedeniyle kullanımı sınırlanabilmektedir. Hem tiyopürin-naif hem de daha önce 

tiyopürin kullanmıș hastalarda infliksimab diğer önemli kurtarma tedavisi 

seçeneklerinden biridir.(13,16) 

Siklosporin intravenöz olarak genellikle 2 mg/kg/gün dozunda, kan düzeyi takibi 

ile (hedef düzey kanda 150-250 ng/mL) bașlanır, yanıt klinik olarak 4-7 gün 

içinde değerlendirilir; olumlu yanıt varsa aynı dozun iki katı oral dozla (hedef 

100-200 ng/mL) devam edilir.(13)

Yan Etki Profili
Tedavinin erken döneminde hipertansiyon, nefrotoksisite, nörotoksisite (tremor, 

huzursuzluk) ve elektrolit bozuklukları açısından yakın izlem gerekli olup; kan 

basıncı, böbrek fonksiyonları, magnezyum düzeyi ve diğer biyokimyasal paramet-

reler düzenli takip edilmelidir.(13) İM tedaviler ve özellikleri Tablo 4’te, İBH’da İM 

kullanımıyla ilgili önemli ipuçları ve yaklașım Tablo 5’te verilmiștir.
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GİRİȘ

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarının (İBH) tedavisi, 20. yüzyılın bașlarında uygula-

nan yatak istirahati, diyet gibi konservatif tedavilerden, hastalığın patofizyolojisinin 

anlașılmasına paralel olarak daha hedefe yönelik ve kișiselleștirilmiș yaklașımlara 

doğru ilerlemektedir. İBH tedavisinde önemli dönüm noktaları arasında sülfasalazi-

nin İBH’da kullanımı (1940’lar), kortikosteroidlerin piyasaya sürülmesi (1950’ler), 

immünosüpresanların bulunması (1960’lar-80’ler) ve 1990’larda biyolojik ilaçlar-

dan ilk anti-TNF olan infliksimabın keșfi sayılabilir.(1) İBH tedavisindeki tüm gelișme-

lere rağmen hem Crohn hastalığı (CH) hem de ülseratif kolitte (ÜK) konvansiyonel 

tedavi, remisyonun indüksiyonu ve idame tedavisinde hala yerini korumaktadır.

KONVANSİYONEL TEDAVİ

İBH’da konvansiyonel tedavinin temelini 5-aminosalisilatlar (5-ASA, mesalazin, mesala-

min), kortikosteroidler (KS) ve immünmodülatör (İM) tedaviler olușturmaktadır.

5-AMİNOSALİSİLATLAR
Özellikle ÜK tedavisinde kullanılan bu ilaçlar hafif ve orta șiddetteki hastalığın 

yönetilmesinde oldukça etkilidirler. 

5-ASA Etki Mekanizması

5-ASA etki mekanizması tam olarak anlașılamamıș olsa da klinikte en belirleyici 

nokta, bu etkilerin çoğunun sistemik değil temel olarak bağırsak mukozasında lokal 

etki ile gerçekleștiğidir. Bu lokal çok faktörlü anti inflamatuvar etki ve kolorektal 

kanser için potansiyel kemopreventif etki yolakları șunlardır;(2,3)

• Prostaglandin ve Lökotrien Sentezinin İnhibisyonu: Siklooksijenaz ve lipooksijenaz 

yolaklarında inhibisyon ile prostaglandin ve lökotrien sentezini azaltır. Bu durum 

inflamatuvar hücrelerin aktivasyonunu ve vasküler permeabiliteyi düșürür.

• NF-κB Yolunun Baskılanması: NF-κB, inflamatuvar gen ekspresyonunun merkezi 

düzenleyicisidir. Mesalazin, NF-κB yolağında inhibisyonla TNF-α, IL-1β ve IL-6 

gibi sitokinlerin üretimini azaltır.

• Peroksizom Proliferatör Aktive Reseptör Gama (PPAR-γ) Aktivasyonu: 5-ASA, 

bağırsakta seçici bir PPAR γ agonisti gibi davranarak inflamatuar yanıtı baskılar.

• Antioksidan Etki: Serbest oksijen radikallerini temizleyerek oksidatif stresi ve 

epitel hasarını azaltır.(4)

• Anti-Kanser/Kemopreventif Etki: İnflamasyonu baskılayıp mukozal iyileșmeyi 

sağlamasının yanısıra, oksidatif DNA hasarını azaltıp, hücre döngüsünü yavașla-

tarak ve kolorektal karsinogenezde anahtar konumda olan Wnt/β katenin yolunu 

inhibe ederek bu etkiyi gösterdiği düșünülmektedir.(3)

5-ASA Formülasyonları

Ağızdan alınan yalın 5-ASA molekülü ince bağırsakta hızla emilir. Karaciğerde ve 

bağırsak mukozasında N-asetil-5-ASA adı verilen inaktif bir metabolite dönüștürü-

lür, idrar ve dıșkı yoluyla atılır. 

5-ASA etkinliği yalnızca etken maddenin kendisine değil, ilacın proksimal ince 

bağırsakta emilmeden hedef bölgeye (terminal ileum ve kolon) ulașmasına 

bağlıdır. Bu nedenle aktif maddeyi hedeflenen bölgeye tașıyan özel formülasyon-

lar kullanılır.(2) 

• Zaman-Bağımlı Sistemler: Etilselüloz mikrogranüller pH eșiğine daha az bağımlı-

dır; barsak boyunca erken bașlayıp sürekli salınım yapar. Bu, kolona özgü seçici-

liği azaltır ama tüm barsak boyunca yaygın temas sağlar. 

• pH-Bağımlı Sistemler: Eudragit L ve S, gastrik sıvıya dayanıklı ve midede çözün-

meyen akrilik polimerlerdir, ancak temel farkları çözündükleri pH seviyeleri ve 

hedef bölgeleridir.(2,5) Eudragit L, pH 6.0 civarında (ince bağırsak) çözünerek ilacı 

burada serbest bırakırken, Eudragit S daha yüksek olan pH 7.0 civarında (kolon/-

kalın bağırsak) çözünür.(5) 

• Multimatriks (MMX) Sistemler: MMX, kolona ulaștıktan sonra tek noktada 

boșalan bir sistem değil, matriks içinde daha uzamıș yaygın kolonik dağılım 

sağlayan bir tasarımdır. Klinik olarak en önemli avantajı çoğu hasta için günde 

tek doz ve uyum kolaylığıdır.(5) 

• Rektal (Topikal) Formlar: Rektal yolla uygulanan formlardır. Proktitte supozituvar, 

proktosigmoiditte enema veya köpük 5-ASA formları, daha yaygın hastalıkta ise 

oral ve rektal kombinasyonlar kullanılmalıdır.(5)

Tüm 5-ASA formülasyonları ve özellikleri Tablo 1’de özetlenmiștir.

İBH TEDAVİSİNDE KULLANILAN İLAÇLAR:
KONVANSİYONEL TEDAVİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026106

5-ASA’ya yanıt alınamadığında ilk adım tedaviyi rektal formlarla kombine etmek 

veya dozu optimize etmektir.(5)

Yan Etki ve İzlem
5-ASA tedavisi öncesi tam kan sayımı ve serum üre, kreatinin, glomerüler filtrasyon 

hızı, elektrolitler, karaciğer fonksiyon testlerini içeren biyokimyasal testlerle değer-

lendirme yapılmalıdır.(4,5) Stabil hastada takip sıklığı 3. ayda ve sonrasında yıllık 

kontrol șeklinde olabilir ancak böbrek hastalığı, ileri yaș, eșzamanlı nefrotoksik ilaç 

kullanımı veya önceki renal risk faktörleri varsa daha sık izlem gerekir. 5-ASA’lar 

genellikle iyi tolere edilen güvenli ajanlardır ve yan etki nedeniyle tedaviyi bırakma 

oranları plasebo ile benzerdir.(4,8,9) Hastalarda görülen bazı yan etkiler șunlardır;

• Yaygın yan etkiler arasında; ateș, baș ağrısı, deri döküntüsü, kusma, paradoksal 

ishal, kas ağrısı ve karın ağrısı varken, nadir ve ciddi yan etkiler arasında ise 

pankreatit, interstisyel nefrit, hepatotoksisite, perikardit, plörit ve miyokardit 

sayılabilir.(3,4)

• Yan etkiler genellikle tedavinin ilk 1- 4. haftası içinde ortaya çıkar ve ilaç kesildi-

ğinde hızla düzelir.

KORTİKOSTEROİDLER
KS, İBH’nın akut alevlenmelerinde dramatik bir iyileșme sağlayan güçlü farmakolo-

jik araçlardır. Etkilerini esas olarak hücre içi glukokortikoid reseptörüne bağlanarak 

gösterir. Bir yandan anti-inflamatuar genlerin ekspresyonunu artırarak; diğer 

yandan TNF, IL-1 ve IL-6 gibi pro-inflamatuar sitokinlerin üretimini azaltarak etki 

gösterirler.(11,12)

Birinci nesil sistemik steroidler, șiddetli ve yaygın inflamasyonu olan hastalar için “hayat 

kurtarıcı” bir rol oynamaya devam etmektedir. Öte yandan, 2. Nesil steroidler (özellikle 

budezonid kapsül ve budezonid MMX), yüksek reseptör afinitesi ve düșük sistemik 

maruziyet sayesinde hafif-orta vakalarda güvenli bir alternatif sunmaktadır.(11,13)

Klinik bașarının anahtarı; doğru hastada doğru steroid türünü seçmek, doz 

eșdeğerliğine dikkat ederek geçișleri yönetmek ve hastayı en kısa sürede steroidsiz 

bir idame rejimine geçirmektir. “Steroidsiz remisyon” hedefi, hastanın yașam 

İBH Tedavisinde 5-ASA Kullanımı
İBH tedavisinde 5-ASA, ÜK’da özellikle hafif-orta șiddetli hastalıkta hem remisyonun 

indüksiyonu hem de idame tedavisinde birinci basamakta kritik bir öneme sahipken, 

CH’da 5-ASA etkinliğini gösteren tutarlı bir kanıt bulunmadığı için uzaklașılmıștır.(6,7)

Hafif-orta șiddetli ÜK yönetiminde; remisyonun indüksiyonu için aktif proktitte 1 

gr/gün rektal mesalazin, aktif distal kolitte remisyonun indüksiyonu için ≥ 1 g/gün 

dozda rektal 5-ASA (topikal steroid kullanımına tercih edilmeli) kullanılmalı ve 

remisyon sağlananlarda topikal 5-ASA ile idame edilmelidir.(5,8) Bu uygulama, 

özellikle sistemik ilaç maruziyetini azaltmak isteyen hastalar için avantajlıdır. 

Aktif sol kolitte ise yine rektal 5-ASA (en az 1 gr/gün) önerilir ve rektal steroidlere 

tercih edilir. En etkili yaklașım, rektal ve oral 5-ASA (en az 2 gr/gün) kombine 

edilmesidir.(5,9) En az rektosigmoid yaygınlıkta aktif ÜK hastalarında, sadece oral 

tedavi yerine oral (≥ 2g/gün) ve rektal 5-ASA’nın birlikte kullanılması oral monote-

rapiye kıyasla remisyonu sağlamada daha etkilidir.(9)

Hafif-orta aktif ÜK hastalarında remisyon indüksiyonu için ≥ 2 g/gün dozunda oral 

5-ASA kullanılmalıdır.(9) ASCEND çalıșmasında orta șiddette hastalık aktivitesi olan, 

daha önce KS, ÜK için çoklu ilaç deneyim öyküsü olanlarda pH bağımlı polimer 

kaplı oral 5-ASA formunun yüksek dozda (4,8 g/gün) kullanımı düșük doz (2,4 

g/gün) kullanımına göre daha etkili bulunmuștur.(4,9) Öte yandan MMX formlu 5-ASA 

preparatlarında 4.8 g ve 2.4 g dozları arasında fark gözlemlenmemiștir.(2,4)

Yüksek doz oral 5-ASA ile klinik remisyona giren hastalarda, yüksek dozda en az 

6 ay devam edilmesi remisyonun idamesinde etkili bulunmuștur.(9,10)

Günde tek doz kullanımın, bölünmüș doz rejimleriyle benzer etkinlikte olduğu ve 

hasta uyumunu artırabileceği belirtilmektedir.(3,9) 

5-ASA ile semptomatik düzelme erken dönemde (2. hafta) bașlasa da klinik tam 

yanıt değerlendirilmesi en erken 6-8. haftalarda yapılmalıdır.(9,10) Bir oral 5-ASA 

formülasyonu uygun dozda kullanılmasına rağmen yanıt vermediyse, bașka bir oral 

5-ASA formülasyonuna geçmenin remisyon sağlama olasılığı düșüktür.(2) Standart 

kalitesini artırmak ve uzun vadeli iyatrojenik komplikasyonları önlemek adına 

öncelikli hedeftir.(14) Klinik pratikte İBH tedavisinde iki ana grup KS kullanılmaktadır;

Standart Sistemik Steroidler (1. Nesil): 
Yüksek biyoyararlanıma (%80-100) sahiptir ve tüm vücutta sistemik etki gösterirler. 

Hızla yanıt almanın beklendiği aktif orta-ağır İBH tedavisinde ön planda kullanılmak-

tadır. Klinik pratikte klasikleșmiș indüksiyon dozları prednizolon ve metilprednizolon 

için 40-60 mg/gün, hidrokortizon için 300-400 mg/gün șeklindedir. Bu tedavilerin 

bașlangıç yanıtına göre çoğunlukla 8-12 hafta içinde kademeli azaltılarak kesilmesi 

önerilir.(11-14)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Sistemik steroidler orta-ağır ÜK, akut șiddetli ÜK ve orta-ağır CH’da indüksiyon için 

kullanılır. Ayaktan tedavide klasik yaklașım prednizolon/metilprednizolon 40-60 

mg/gün ile bașlayıp klinik yanıta göre kademeli azaltmaktır. Hastanede yatan akut 

șiddetli ÜK hastasında intravenöz metilprednizolon ya da hidrokortizon standart 

indüksiyon yaklașımıdır. CH’da sistemik steroidler, yaygın ve/veya șiddetli hastalıkta 

kısa süreli köprü tedavisidir.(6,7,15,16) Sistemik yan etki yükü nedeniyle 8-12 haftadan 

uzun süre devam etmesi veya idame tedavide kullanılması uygun değildir. 

Özellikle hastaneye yatıș gerektiren akut șiddetli ÜK kliniğinde intravenöz KS ile 

indüksiyon tedavisi bașlandıktan sonra 3.-5. gün klinik yanıtına göre anti-TNF 

kurtarma tedavisi veya cerrahi tedavi açısından değerlendirilmelidir. Tedavinin 

3.gününde sistemik KS yanıtını değerlendirmek için günlük dıșkılama sayısı ve CRP 

düzeyini içeren Oxford kriterlerini kullanılmalıdır. Günde >8 defa dıșkılama olması 

veya günde 3-8 dıșkılamayla birlikte CRP> 45 mg/L olması durumunda sistemik 

KS tedavisi yanıtsız olarak değerlendirilebilir.(13,14,16)

Yan Etkiler
Kısa dönemde hiperglisemi, hipertansiyon, uykusuzluk, ruh hali değișiklikleri, sıvı 

retansiyonu, akne, dispepsi gibi sorunlar ortaya çıkabilir. Daha uzun kullanımda 

veya tekrarlayan kürlerde osteoporoz, adrenal supresyon, enfeksiyon riski artıșı, 

katarakt, miyopati, aseptik nekroz, metabolik bozulma, psikiyatrik yan etkiler önem 

kazanır. Bu nedenle steroid bağımlılığı yalnızca semptomatik bir sorun değil, doğru-

pH>7 ortamına ulașmasını bekleyerek (terminal ileum düzeyi) erken salınımı 

engeller; böylece etkin madde kolonik mukozada daha homojen dağılır ve distal 

segmentlere kadar ulașması hedeflenir. Bu nedenle hafif ve orta șiddette ÜK’da 

kullanımı daha uygundur.(12,14) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
ÜK’da budezonid MMX’in 9 mg/gün dozda klinik remisyona katkı sağlayabilir. MMX 

özelinde, 8 haftalık randomize çalıșmalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksektir ve genel tolerabilite daha iyi bulunmuștur. Ayrıca 

Budezonid MMX tedavisi 8 hafta sonunda doz azaltma yapılmadan sonlandırılabil-

mektedir.(5,12,13)

 

Hafif-orta ileal ve/veya ileoçekal CH’da kontrollü ileal salınımlı budezonid için tipik 

doz stratejisi 9 mg/gün (tek doz veya 3x3mg/gün) tedavisi 8-12 hafta ve ardından 

2 haftalık doz azaltma veya kesme șeklinde uygulanabilir.(6,7,12,13)

Budezonid MMX, daha çok hafif-orta ÜK’de, özellikle optimize 5-ASA’ya rağmen 

tam yanıt alınamadığında veya sistemik steroidten kaçınma hedefinde kullanı-

lır.(12,13,15) 

Yan Etki Profili
Budezonid ve benzeri düșük biyoyararlanımlı steroidlerde sistemik yan etkiler 

genellikle daha az görülse de tamamen yok değildir. Cushingoid özellikler, adrenal 

baskılanma, glukoz bozukluğu, ruh hali etkileri ve kemik sağlığına etkiler özellikle 

uzamıș kullanımda yine klinik önem tașır. Avantajları, bu etkilerin standart steroidle-

re kıyasla genellikle daha sınırlı olmasıdır; dezavantajları ise yalnızca belirli fenotip-

lerde yeterli etki göstermeleri ve idame ilacı olmamalarıdır.(11,12)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
Budezonid bașarısızlığında ilk soru “doğru fenotipte mi kullandım?” olmalıdır. 

Örneğin ileoçekal CH dıșında yaygın CH varlığında budezonidden güçlü yanıt 

beklemek gerçekçi değildir; bu durumda sistemik KS veya üst tedavi gerekir. 

Budezonid MMX ile yanıt alınmayan ÜK’de de 5-ASA optimizasyonu, rektal tedavi 

eklenmesi, enfeksiyon dıșlanması ve gerektiğinde sistemik KS veya biyolojik ajan 

hastalıkta budezonidin prednizolona göre remisyon sağlamada daha az etkili 

olabileceği akılda tutulmalıdır.(12,13,15)

Budezonid Formülasyonları: “Hangi Formül Nerede, Nasıl Etki Eder?
Budezonid için klinik pratikte kritik fark, ilaç salımının hangi bağırsak segmentinde 

gerçekleștiğidir:

• pH-Bağımlı Kapsüller: Salımı distal ileum ve çıkan kolona sınırlar; bu nedenle 

özellikle ileum/çıkan kolon tutulumlu hafif ve orta șiddetli CH’da endikedir.

• MMX Formülasyon: Tüm kolonda salınım sağlayacak șekilde tasarlanmıștır. 

Budezonid MMX kapsül/tablet çekirdeği lipofilik ve hidrofilik bölgelerden olușur 

ve dıșta gastro-rezistan pH-bağımlı bir kaplama bulunur. Kaplama, tabletin 

gerekliliği değerlendirilmelidir. Uzamıș budezonid kullanımı, sistemik KS kadar 

belirgin olmasa da steroid bağımlılığı sorununun bir çeșidi olarak görülmelidir.(14,15)

Steroid Koruyucu Strateji
İBH’da “steroid bağımlılığı veya așırı steroid maruziyeti” klinik pratikte sıkça 

karșımıza çıkan bir problemdir. Bu durum hem hastalık kontrolü hem de yan etkiler 

nedeniyle “steroid koruyucu” stratejileri gündeme getirir.(11-13)

Literatürde konvansiyonel tedavilerle ilgili güncellemelerde; bașlangıçta yanıt alıp 

kesme/azaltma sonrası relaps yașayan steroid-bağımlı veya steroid-refrakter 

hastalarda, uzun süreli uygunsuz steroid maruziyetini azaltmak için İM veya biyolo-

jik ajanların düșünülmesi gerektiği açıkça belirtilmiștir. KS ile indüksiyon tedavisi 

bașlanan hastalarda; azatiyoprin gibi ilaçlarla eș zamanlı kullanımın, ilerleyen 

dönemde steroid ihtiyacını azaltmaya ve idameyi bașka ajanlarla sürdürmeye 

yardımcı olabilir.(11,12)

İMMÜNMODÜLATÖRLER
İM ajanlar, 5-ASA yanıtsız/intoleran, KS’e bağımlı/yanıtsız/intoleran vakalarda ve 

anti-TNF ajanlarla kombinasyonda immünojenisiteyi azaltmak amacıyla kullanılır. 

Konvansiyonel tedavideki ana rolleri hızlı indüksiyon değil steroidsiz idamenin 

sağlanmasıdır. Azatiyoprin (AZA) ve 6-merkaptopürin (6-MP) hem ÜK hem CH 

tedavisinde idame tedavisinde yer alırken, metotreksat (MTX) CH için indüksiyon 

ve idamede kullanılabilir. Siklosporin ise akut șiddetli ÜK kurtarma tedavisinde 

etkilidir.(6,7,15,17) 

Tiyopürinler: Azatiyoprin ve 6-Merkaptopürin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
AZA ve 6-MP, İBH tedavisinde kullanılan bașlıca tiyopürin formülasyonlarıdır. AZA, 

oral yoldan uygulanan ve vücutta enzimatik olarak 6-MP’ye dönüșen bir ön ilaçtır 

(prodrug). 6-MP’nin metabolize olması sonucunda olușan 6-tiyoguanin nükleotidler 

(6-TGN), temel aktif metabolitler olup antiproliferatif, anti-inflamatuvar ve immün-

modülatör etkilerden sorumludur. Tiopürin metabolizmasında önemli rol oynayan 

TPMT (tiopürin metiltransferaz) enzimi, 6-MP’nin metillenmiș metaboliti olan 

6-metilmerkaptopürin’e (6-MMP) dönüșümünde görev alır. Düșük TPMT aktivite-

sinde artmıș 6-TGN birikimi miyelotoksisite ve kemik iliği baskılanması riskini 

artırırken, yüksek 6-MMP düzeyleri (>5700 pmol/8×108 RBC) özellikle hepatotok-

sisite ile ilișkilidir.(18,19)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Tiopürinlerin klinik etkinliğinin tam ortaya çıkması genellikle 3-6 ay sürdüğünden, 

bu ajanlar hızlı indüksiyon tedavisinde değil, ÜK ve CH’da idame tedavisinde 

kullanılmaktadır. AZA klasik dozu 1.5-2,5 mg/kg/gün ve 6-MP dozu ise 1-1,5 

mg/kg/gün șeklinde kullanılmalıdır. Etkisinin geç bașlaması nedeniyle akut alevlen-

mede çoğu zaman steroid köprüsü gerekir.(6,7,13,18)

Güncel kılavuzlarda AZA tedavisi öncesinde TPMT genotip/fenotip bakılması güçlü 

bir șekilde önerilmektedir. Özellikle Asya popülasyonlarında yaygın olan NUDT15 

varyantlarının da analiz edilmesi risk yönetiminde önemlidir. TPMT ve NUDT15 

heterozigotlarda “normal dozun %30-80’i” ile bașlama veya “düșük doz ile tedaviye 

bașla ve titre et” önerileri yer almaktadır. Bu testlerin yapılamadığı durumda erken 

dönemde yakın biyokimya-hemogram kontrolü pratikte güvenlik için “zorunlu” 

bileșenlerdir.(5-7,13,17,18)

Klinik uygulamada tedavinin “ne kadar süre?” devam edeceği sorusu için sabit bir 

üst sınırdan çok yarar-risk dengesine göre uzun dönem devam șeklindedir. Özellikle 

>65 yașta güvenlik kaygılarının belirgin olması nedeniyle bu yaș grubunda tiyopürin 

kullanımı daha sık sonlandırılmaktadır.(13)

Yan Etki Profili
Tiyopürinlerin iki farklı yan etki profili mevcuttur: 

• İdiyosenkratik Reaksiyonlar (Dozdan Bağımsız): Tiyopürinlerin dozdan bağımsız 

gelișen idiyosenkratik yan etkileri arasında bulantı, yorgunluk, ateș, artralji, grip 

benzeri sendrom ve yaklașık %3-5 oranında görülen akut pankreatit yer alır. 

Tiyopürin ilișkili pankreatit genellikle tedavinin ilk haftalarında ortaya çıkan, 

çoğunlukla hafif seyirli ve ilaç kesildikten sonra klinik olarak geri dönüșümlü bir 

reaksiyondur. Ancak mekanizmanın idiyosenkratik olması ve yeniden ilaç maruzi-

yetinde pankreatit rekürrens riskinin yüksek bulunması nedeniyle AZA veya 

6-MP tedavisi kalıcı olarak sonlandırılmalı, yeniden bașlanmamalıdır.(12,13,17) 

• Doza Bağlı Toksisite: Tiyopürinlere bağlı doza bağımlı toksisiteler arasında lökope-

ni, trombositopeni ve hepatotoksisite en sık görülen yan etkilerdendir. Bu toksisite-

ler çoğunlukla aktif metabolit düzeyleriyle ilișkilidir ve hafif olgularda doz azaltımıy-

la gerileyebilse de, ciddi miyelosüpresyon veya belirgin karaciğer toksisitesi geliști-

ğinde tedavinin kesilmesi gerekebilir. Uzun süreli tiyopürin kullanımında ise fırsatçı 

enfeksiyonlar, non-melanom deri kanseri ve özellikle genç erkek hastalarda EBV 

ilișkili hepatosplenik T hücreli lenfoma gibi lenfoproliferatif hastalık riskinde artıș 

bildirilmektedir. Bu nedenle tiyopürin tedavisi sırasında düzenli hemogram ve 

karaciğer fonksiyon testleriyle yakın laboratuvar izlemi yapılmalı; hastalar uzun 

dönem enfeksiyon ve malignite riskleri açısından da takip edilmelidir.(12,13,18)

Tedavi öncesi temel laboratuvar incelemeleri (hemogram, karaciğer enzimleri, viral 

seroloji gibi) yapılmalıdır. TPMT enzim aktivitesi tiyopürin bașlangıç dozunun 

belirlenmesinde önemli rol oynamaktadır. Düșük TPMT aktivitesinde 6-TGN düzey-

leri artarak ciddi miyelosüpresyon ve kemik iliği toksisitesi riskini yaratmaktadır. 

Popülasyonda TPMT aktivitesi yaklașık olarak %89 oranında normal, %11 oranında 

orta düzeyde ve %0,3 oranında ciddi düșük/eksik aktivite șeklinde bildirilmektedir. 

Çoğu klinik uygulamada yapılamadığı üzere, TPMT aktivitesi değerlendirilemediğin-

de AZA tedavisine düșük dozda (yaklașık 0,5 mg/kg/gün) bașlanarak kademeli doz 

titrasyonu ile hedef idame dozuna (yaklașık 2-2,5 mg/kg/gün) ulașılabilir. Tedavi 

sırasında özellikle erken dönemde yakın laboratuvar monitörizasyonu önerilmekte; 

ilk 4 haftada haftalık, ardından aylık ve stabil dönemde yaklașık 3 ay aralıklarla 

hemogram ve karaciğer fonksiyon testleri ile izlem yapılmaktadır.(13,17,18)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
AZA ile yetersiz yanıt, intolerans veya toksik etki geliștiğinde, doz azaltma, metabolit 

temelli optimizasyon, 6-MP’ye geçiș, allopürinol eșliğinde düșük doz stratejileri veya 

bașka sınıfa geçiș düșünülmelidir. AZA’dan 6-MP’ye geçiște “AZA’nın yarı dozu” ile 

geçișin benzer etkinlik ve tolerabilite sağlayabildiğine dair veriler mevcuttur.(12,13) 

Tiyopürin tedavisi sırasında yetersiz yanıt veya toksisite geliștiğinde MTX, biyolojik 

ajanlar veya diğer ileri hedefe yönelik tedavi seçenekleri yeniden değerlendirilmelidir. 

Uzun dönem tiyopürin kullanımında enfeksiyon ve malignite riskindeki artıș nedeniyle, 

özellikle ileri yaș hastalarda veya malignite açısından yüksek riskli bireylerde tedavinin 

sürdürülmesi yarar-risk dengesi temelinde dikkatle değerlendirilmelidir.(13,19,20) 

Metotreksat
Formülasyon ve Etki Mekanizması
MTX, oral ve parenteral formülasyonları bulunan bir folat antagonistidir; İBH tedavi-

sinde özellikle subkutan uygulama daha stabil biyoyararlanım sağlaması nedeniyle 

sıklıkla tercih edilmektedir. MTX, dihidrofolat redüktaz enzimini inhibe ederek folat 

metabolizmasını bozar. Bu etkiyle pürin ve pirimidin sentezi engellenerek hızlı 

prolifere olan immün hücreler (özellikle aktive T hücreleri) baskılanır. Bunun yanı 

sıra adenozin salınımını artırarak güçlü anti-inflamatuar etkiler sergilemekte-

dir.(12,19,20) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Güncel kılavuzlarda MTX’ın, Crohn hastalığında özellikle steroid-bağımlı veya 

steroid-yanıtlı orta-ağır olgularda ve tiyopürin intoleransı ya da yetersizliği 

durumunda indüksiyon ve idame tedavisi amacıyla önerilmektedir. MTX’in özellikle 

parenteral (IM/SC) formda kullanıldığında etkili olduğu, buna karșılık düșük doz 

oral MTX’ın klinik olarak anlamlı etkinlik göstermediği bilinmelidir. Crohn hastalığın-

da haftalık 25 mg parenteral MTX ile yaklașık 16 haftalık indüksiyon ve ardından 

15 mg/hafta ile idame tedavisine ilișkin kanıtlar en güçlü verileri olușturmaktadır. 

Tedavi sırasında eș zamanlı folik asit desteği önerilmektedir.6,20 ÜK’da genel 

olarak MTX etkisi zayıftır ve önerilmemektedir.(5,15,20)

Yan Etki Profili
Metotreksatın bașlıca toksisiteleri arasında bulantı, kusma, halsizlik, hepatotoksisi-

te, sitopeni ve nadiren pulmoner toksisite yer almaktadır. Uzun dönem kullanımda 

kronik hepatotoksisite ve karaciğer fibrozisi riski göz önünde bulundurulmalıdır. Eș 

zamanlı folik asit desteği (genellikle ≥5 mg/hafta), özellikle gastrointestinal yan 

etkileri azaltarak tedavi uyumunu artırabilmektedir.(20,21) 

MTX ile ilgili en kritik nokta gebelikteki teratojenik etkisidir. Hem kadın hem erkek 

hastalar açısından üreme planlamasında dikkat gerektirir. Teratojenik etki nedeniyle 

gebelik planlayan kadınlarda kullanılmaması ve gebelik öncesi 3-6 ay önce 

kesilmesi gerekir.(20,21)

İmmünmodülatör ajanların yan etki profili ve klinik ipuçları Tablo 3’te özetlenmiștir. 

Yanıt Kaybında Değerlendirme
MTX tedavisine yetersiz yanıt durumunda ilaç formülasyonu (oral/parenteral), doz 

yeterliliği, tedavi uyumu ve hastalık fenotipi yeniden değerlendirilmelidir. Ülseratif 

kolitte MTX’e ilișkin etkinlik verileri sınırlı olduğundan, yanıt yetersizliği çoğu 

zaman yalnızca doz optimizasyonu ile açıklanamaz. Buna karșılık Crohn hastalı-

ğında parenteral forma geçiș, doz optimizasyonu ve yakın toksisite izlemi ile 

tedavi etkinliği artırılabilir. Belirgin yan etki veya gebelik planı durumunda tedavi 

kesilmeli; uygun hastalarda tiyopürinler, biyolojik ajanlar veya diğer ileri hedefe 

yönelik tedaviler değerlendirilmelidir.(12,19,20) 

Siklosporin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
Siklosporin, T hücre aktivasyonunu baskılayan bir kalsinörin inhibitörüdür. 

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında kullanım alanı sınırlı olmakla birlikte, özellik-

le steroid yanıtsız akut șiddetli ülseratif kolitte seçilmiș bazı vakalarda etkili bir 

kurtarma tedavisi seçeneği olarak önerilmektedir.(5,13)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Akut șiddetli ülseratif kolitte intravenöz kortikosteroidlere yeterli yanıt alınamayan 

hastalarda siklosporin önemli bir kurtarma tedavisi seçeneğidir ve özellikle tiyopü-

rin-naif olgularda kullanılabilmektedir. Ancak terapötik ilaç düzeyi izlemi gerektir-

mesi ve nefrotoksisite, nörotoksisite ile enfeksiyon riski gibi potansiyel yan etkileri 

nedeniyle kullanımı sınırlanabilmektedir. Hem tiyopürin-naif hem de daha önce 

tiyopürin kullanmıș hastalarda infliksimab diğer önemli kurtarma tedavisi 

seçeneklerinden biridir.(13,16) 

Siklosporin intravenöz olarak genellikle 2 mg/kg/gün dozunda, kan düzeyi takibi 

ile (hedef düzey kanda 150-250 ng/mL) bașlanır, yanıt klinik olarak 4-7 gün 

içinde değerlendirilir; olumlu yanıt varsa aynı dozun iki katı oral dozla (hedef 

100-200 ng/mL) devam edilir.(13)

Yan Etki Profili
Tedavinin erken döneminde hipertansiyon, nefrotoksisite, nörotoksisite (tremor, 

huzursuzluk) ve elektrolit bozuklukları açısından yakın izlem gerekli olup; kan 

basıncı, böbrek fonksiyonları, magnezyum düzeyi ve diğer biyokimyasal paramet-

reler düzenli takip edilmelidir.(13) İM tedaviler ve özellikleri Tablo 4’te, İBH’da İM 

kullanımıyla ilgili önemli ipuçları ve yaklașım Tablo 5’te verilmiștir.
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GİRİȘ

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarının (İBH) tedavisi, 20. yüzyılın bașlarında uygula-

nan yatak istirahati, diyet gibi konservatif tedavilerden, hastalığın patofizyolojisinin 

anlașılmasına paralel olarak daha hedefe yönelik ve kișiselleștirilmiș yaklașımlara 

doğru ilerlemektedir. İBH tedavisinde önemli dönüm noktaları arasında sülfasalazi-

nin İBH’da kullanımı (1940’lar), kortikosteroidlerin piyasaya sürülmesi (1950’ler), 

immünosüpresanların bulunması (1960’lar-80’ler) ve 1990’larda biyolojik ilaçlar-

dan ilk anti-TNF olan infliksimabın keșfi sayılabilir.(1) İBH tedavisindeki tüm gelișme-

lere rağmen hem Crohn hastalığı (CH) hem de ülseratif kolitte (ÜK) konvansiyonel 

tedavi, remisyonun indüksiyonu ve idame tedavisinde hala yerini korumaktadır.

KONVANSİYONEL TEDAVİ

İBH’da konvansiyonel tedavinin temelini 5-aminosalisilatlar (5-ASA, mesalazin, mesala-

min), kortikosteroidler (KS) ve immünmodülatör (İM) tedaviler olușturmaktadır.

5-AMİNOSALİSİLATLAR
Özellikle ÜK tedavisinde kullanılan bu ilaçlar hafif ve orta șiddetteki hastalığın 

yönetilmesinde oldukça etkilidirler. 

5-ASA Etki Mekanizması

5-ASA etki mekanizması tam olarak anlașılamamıș olsa da klinikte en belirleyici 

nokta, bu etkilerin çoğunun sistemik değil temel olarak bağırsak mukozasında lokal 

etki ile gerçekleștiğidir. Bu lokal çok faktörlü anti inflamatuvar etki ve kolorektal 

kanser için potansiyel kemopreventif etki yolakları șunlardır;(2,3)

• Prostaglandin ve Lökotrien Sentezinin İnhibisyonu: Siklooksijenaz ve lipooksijenaz 

yolaklarında inhibisyon ile prostaglandin ve lökotrien sentezini azaltır. Bu durum 

inflamatuvar hücrelerin aktivasyonunu ve vasküler permeabiliteyi düșürür.

• NF-κB Yolunun Baskılanması: NF-κB, inflamatuvar gen ekspresyonunun merkezi 

düzenleyicisidir. Mesalazin, NF-κB yolağında inhibisyonla TNF-α, IL-1β ve IL-6 

gibi sitokinlerin üretimini azaltır.

• Peroksizom Proliferatör Aktive Reseptör Gama (PPAR-γ) Aktivasyonu: 5-ASA, 

bağırsakta seçici bir PPAR γ agonisti gibi davranarak inflamatuar yanıtı baskılar.

• Antioksidan Etki: Serbest oksijen radikallerini temizleyerek oksidatif stresi ve 

epitel hasarını azaltır.(4)

• Anti-Kanser/Kemopreventif Etki: İnflamasyonu baskılayıp mukozal iyileșmeyi 

sağlamasının yanısıra, oksidatif DNA hasarını azaltıp, hücre döngüsünü yavașla-

tarak ve kolorektal karsinogenezde anahtar konumda olan Wnt/β katenin yolunu 

inhibe ederek bu etkiyi gösterdiği düșünülmektedir.(3)

5-ASA Formülasyonları

Ağızdan alınan yalın 5-ASA molekülü ince bağırsakta hızla emilir. Karaciğerde ve 

bağırsak mukozasında N-asetil-5-ASA adı verilen inaktif bir metabolite dönüștürü-

lür, idrar ve dıșkı yoluyla atılır. 

5-ASA etkinliği yalnızca etken maddenin kendisine değil, ilacın proksimal ince 

bağırsakta emilmeden hedef bölgeye (terminal ileum ve kolon) ulașmasına 

bağlıdır. Bu nedenle aktif maddeyi hedeflenen bölgeye tașıyan özel formülasyon-

lar kullanılır.(2) 

• Zaman-Bağımlı Sistemler: Etilselüloz mikrogranüller pH eșiğine daha az bağımlı-

dır; barsak boyunca erken bașlayıp sürekli salınım yapar. Bu, kolona özgü seçici-

liği azaltır ama tüm barsak boyunca yaygın temas sağlar. 

• pH-Bağımlı Sistemler: Eudragit L ve S, gastrik sıvıya dayanıklı ve midede çözün-

meyen akrilik polimerlerdir, ancak temel farkları çözündükleri pH seviyeleri ve 

hedef bölgeleridir.(2,5) Eudragit L, pH 6.0 civarında (ince bağırsak) çözünerek ilacı 

burada serbest bırakırken, Eudragit S daha yüksek olan pH 7.0 civarında (kolon/-

kalın bağırsak) çözünür.(5) 

• Multimatriks (MMX) Sistemler: MMX, kolona ulaștıktan sonra tek noktada 

boșalan bir sistem değil, matriks içinde daha uzamıș yaygın kolonik dağılım 

sağlayan bir tasarımdır. Klinik olarak en önemli avantajı çoğu hasta için günde 

tek doz ve uyum kolaylığıdır.(5) 

• Rektal (Topikal) Formlar: Rektal yolla uygulanan formlardır. Proktitte supozituvar, 

proktosigmoiditte enema veya köpük 5-ASA formları, daha yaygın hastalıkta ise 

oral ve rektal kombinasyonlar kullanılmalıdır.(5)

Tüm 5-ASA formülasyonları ve özellikleri Tablo 1’de özetlenmiștir.

5-ASA’ya yanıt alınamadığında ilk adım tedaviyi rektal formlarla kombine etmek 

veya dozu optimize etmektir.(5)

Yan Etki ve İzlem
5-ASA tedavisi öncesi tam kan sayımı ve serum üre, kreatinin, glomerüler filtrasyon 

hızı, elektrolitler, karaciğer fonksiyon testlerini içeren biyokimyasal testlerle değer-

lendirme yapılmalıdır.(4,5) Stabil hastada takip sıklığı 3. ayda ve sonrasında yıllık 

kontrol șeklinde olabilir ancak böbrek hastalığı, ileri yaș, eșzamanlı nefrotoksik ilaç 

kullanımı veya önceki renal risk faktörleri varsa daha sık izlem gerekir. 5-ASA’lar 

genellikle iyi tolere edilen güvenli ajanlardır ve yan etki nedeniyle tedaviyi bırakma 

oranları plasebo ile benzerdir.(4,8,9) Hastalarda görülen bazı yan etkiler șunlardır;

• Yaygın yan etkiler arasında; ateș, baș ağrısı, deri döküntüsü, kusma, paradoksal 

ishal, kas ağrısı ve karın ağrısı varken, nadir ve ciddi yan etkiler arasında ise 

pankreatit, interstisyel nefrit, hepatotoksisite, perikardit, plörit ve miyokardit 

sayılabilir.(3,4)

• Yan etkiler genellikle tedavinin ilk 1- 4. haftası içinde ortaya çıkar ve ilaç kesildi-

ğinde hızla düzelir.

KORTİKOSTEROİDLER
KS, İBH’nın akut alevlenmelerinde dramatik bir iyileșme sağlayan güçlü farmakolo-

jik araçlardır. Etkilerini esas olarak hücre içi glukokortikoid reseptörüne bağlanarak 

gösterir. Bir yandan anti-inflamatuar genlerin ekspresyonunu artırarak; diğer 

yandan TNF, IL-1 ve IL-6 gibi pro-inflamatuar sitokinlerin üretimini azaltarak etki 

gösterirler.(11,12)

Birinci nesil sistemik steroidler, șiddetli ve yaygın inflamasyonu olan hastalar için “hayat 

kurtarıcı” bir rol oynamaya devam etmektedir. Öte yandan, 2. Nesil steroidler (özellikle 

budezonid kapsül ve budezonid MMX), yüksek reseptör afinitesi ve düșük sistemik 

maruziyet sayesinde hafif-orta vakalarda güvenli bir alternatif sunmaktadır.(11,13)

Klinik bașarının anahtarı; doğru hastada doğru steroid türünü seçmek, doz 

eșdeğerliğine dikkat ederek geçișleri yönetmek ve hastayı en kısa sürede steroidsiz 

bir idame rejimine geçirmektir. “Steroidsiz remisyon” hedefi, hastanın yașam 

İBH Tedavisinde 5-ASA Kullanımı
İBH tedavisinde 5-ASA, ÜK’da özellikle hafif-orta șiddetli hastalıkta hem remisyonun 

indüksiyonu hem de idame tedavisinde birinci basamakta kritik bir öneme sahipken, 

CH’da 5-ASA etkinliğini gösteren tutarlı bir kanıt bulunmadığı için uzaklașılmıștır.(6,7)

Hafif-orta șiddetli ÜK yönetiminde; remisyonun indüksiyonu için aktif proktitte 1 

gr/gün rektal mesalazin, aktif distal kolitte remisyonun indüksiyonu için ≥ 1 g/gün 

dozda rektal 5-ASA (topikal steroid kullanımına tercih edilmeli) kullanılmalı ve 

remisyon sağlananlarda topikal 5-ASA ile idame edilmelidir.(5,8) Bu uygulama, 

özellikle sistemik ilaç maruziyetini azaltmak isteyen hastalar için avantajlıdır. 

Aktif sol kolitte ise yine rektal 5-ASA (en az 1 gr/gün) önerilir ve rektal steroidlere 

tercih edilir. En etkili yaklașım, rektal ve oral 5-ASA (en az 2 gr/gün) kombine 

edilmesidir.(5,9) En az rektosigmoid yaygınlıkta aktif ÜK hastalarında, sadece oral 

tedavi yerine oral (≥ 2g/gün) ve rektal 5-ASA’nın birlikte kullanılması oral monote-

rapiye kıyasla remisyonu sağlamada daha etkilidir.(9)

Hafif-orta aktif ÜK hastalarında remisyon indüksiyonu için ≥ 2 g/gün dozunda oral 

5-ASA kullanılmalıdır.(9) ASCEND çalıșmasında orta șiddette hastalık aktivitesi olan, 

daha önce KS, ÜK için çoklu ilaç deneyim öyküsü olanlarda pH bağımlı polimer 

kaplı oral 5-ASA formunun yüksek dozda (4,8 g/gün) kullanımı düșük doz (2,4 

g/gün) kullanımına göre daha etkili bulunmuștur.(4,9) Öte yandan MMX formlu 5-ASA 

preparatlarında 4.8 g ve 2.4 g dozları arasında fark gözlemlenmemiștir.(2,4)

Yüksek doz oral 5-ASA ile klinik remisyona giren hastalarda, yüksek dozda en az 

6 ay devam edilmesi remisyonun idamesinde etkili bulunmuștur.(9,10)

Günde tek doz kullanımın, bölünmüș doz rejimleriyle benzer etkinlikte olduğu ve 

hasta uyumunu artırabileceği belirtilmektedir.(3,9) 

5-ASA ile semptomatik düzelme erken dönemde (2. hafta) bașlasa da klinik tam 

yanıt değerlendirilmesi en erken 6-8. haftalarda yapılmalıdır.(9,10) Bir oral 5-ASA 

formülasyonu uygun dozda kullanılmasına rağmen yanıt vermediyse, bașka bir oral 

5-ASA formülasyonuna geçmenin remisyon sağlama olasılığı düșüktür.(2) Standart 

İBH TEDAVİSİNDE KULLANILAN İLAÇLAR:
KONVANSİYONEL TEDAVİ
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kalitesini artırmak ve uzun vadeli iyatrojenik komplikasyonları önlemek adına 

öncelikli hedeftir.(14) Klinik pratikte İBH tedavisinde iki ana grup KS kullanılmaktadır;

Standart Sistemik Steroidler (1. Nesil): 
Yüksek biyoyararlanıma (%80-100) sahiptir ve tüm vücutta sistemik etki gösterirler. 

Hızla yanıt almanın beklendiği aktif orta-ağır İBH tedavisinde ön planda kullanılmak-

tadır. Klinik pratikte klasikleșmiș indüksiyon dozları prednizolon ve metilprednizolon 

için 40-60 mg/gün, hidrokortizon için 300-400 mg/gün șeklindedir. Bu tedavilerin 

bașlangıç yanıtına göre çoğunlukla 8-12 hafta içinde kademeli azaltılarak kesilmesi 

önerilir.(11-14)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Sistemik steroidler orta-ağır ÜK, akut șiddetli ÜK ve orta-ağır CH’da indüksiyon için 

kullanılır. Ayaktan tedavide klasik yaklașım prednizolon/metilprednizolon 40-60 

mg/gün ile bașlayıp klinik yanıta göre kademeli azaltmaktır. Hastanede yatan akut 

șiddetli ÜK hastasında intravenöz metilprednizolon ya da hidrokortizon standart 

indüksiyon yaklașımıdır. CH’da sistemik steroidler, yaygın ve/veya șiddetli hastalıkta 

kısa süreli köprü tedavisidir.(6,7,15,16) Sistemik yan etki yükü nedeniyle 8-12 haftadan 

uzun süre devam etmesi veya idame tedavide kullanılması uygun değildir. 

Özellikle hastaneye yatıș gerektiren akut șiddetli ÜK kliniğinde intravenöz KS ile 

indüksiyon tedavisi bașlandıktan sonra 3.-5. gün klinik yanıtına göre anti-TNF 

kurtarma tedavisi veya cerrahi tedavi açısından değerlendirilmelidir. Tedavinin 

3.gününde sistemik KS yanıtını değerlendirmek için günlük dıșkılama sayısı ve CRP 

düzeyini içeren Oxford kriterlerini kullanılmalıdır. Günde >8 defa dıșkılama olması 

veya günde 3-8 dıșkılamayla birlikte CRP> 45 mg/L olması durumunda sistemik 

KS tedavisi yanıtsız olarak değerlendirilebilir.(13,14,16)

Yan Etkiler
Kısa dönemde hiperglisemi, hipertansiyon, uykusuzluk, ruh hali değișiklikleri, sıvı 

retansiyonu, akne, dispepsi gibi sorunlar ortaya çıkabilir. Daha uzun kullanımda 

veya tekrarlayan kürlerde osteoporoz, adrenal supresyon, enfeksiyon riski artıșı, 

katarakt, miyopati, aseptik nekroz, metabolik bozulma, psikiyatrik yan etkiler önem 

kazanır. Bu nedenle steroid bağımlılığı yalnızca semptomatik bir sorun değil, doğru-

pH>7 ortamına ulașmasını bekleyerek (terminal ileum düzeyi) erken salınımı 

engeller; böylece etkin madde kolonik mukozada daha homojen dağılır ve distal 

segmentlere kadar ulașması hedeflenir. Bu nedenle hafif ve orta șiddette ÜK’da 

kullanımı daha uygundur.(12,14) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
ÜK’da budezonid MMX’in 9 mg/gün dozda klinik remisyona katkı sağlayabilir. MMX 

özelinde, 8 haftalık randomize çalıșmalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksektir ve genel tolerabilite daha iyi bulunmuștur. Ayrıca 

Budezonid MMX tedavisi 8 hafta sonunda doz azaltma yapılmadan sonlandırılabil-

mektedir.(5,12,13)

 

Hafif-orta ileal ve/veya ileoçekal CH’da kontrollü ileal salınımlı budezonid için tipik 

doz stratejisi 9 mg/gün (tek doz veya 3x3mg/gün) tedavisi 8-12 hafta ve ardından 

2 haftalık doz azaltma veya kesme șeklinde uygulanabilir.(6,7,12,13)

Budezonid MMX, daha çok hafif-orta ÜK’de, özellikle optimize 5-ASA’ya rağmen 

tam yanıt alınamadığında veya sistemik steroidten kaçınma hedefinde kullanı-

lır.(12,13,15) 

Yan Etki Profili
Budezonid ve benzeri düșük biyoyararlanımlı steroidlerde sistemik yan etkiler 

genellikle daha az görülse de tamamen yok değildir. Cushingoid özellikler, adrenal 

baskılanma, glukoz bozukluğu, ruh hali etkileri ve kemik sağlığına etkiler özellikle 

uzamıș kullanımda yine klinik önem tașır. Avantajları, bu etkilerin standart steroidle-

re kıyasla genellikle daha sınırlı olmasıdır; dezavantajları ise yalnızca belirli fenotip-

lerde yeterli etki göstermeleri ve idame ilacı olmamalarıdır.(11,12)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
Budezonid bașarısızlığında ilk soru “doğru fenotipte mi kullandım?” olmalıdır. 

Örneğin ileoçekal CH dıșında yaygın CH varlığında budezonidden güçlü yanıt 

beklemek gerçekçi değildir; bu durumda sistemik KS veya üst tedavi gerekir. 

Budezonid MMX ile yanıt alınmayan ÜK’de de 5-ASA optimizasyonu, rektal tedavi 

eklenmesi, enfeksiyon dıșlanması ve gerektiğinde sistemik KS veya biyolojik ajan 

hastalıkta budezonidin prednizolona göre remisyon sağlamada daha az etkili 

olabileceği akılda tutulmalıdır.(12,13,15)

Budezonid Formülasyonları: “Hangi Formül Nerede, Nasıl Etki Eder?
Budezonid için klinik pratikte kritik fark, ilaç salımının hangi bağırsak segmentinde 

gerçekleștiğidir:

• pH-Bağımlı Kapsüller: Salımı distal ileum ve çıkan kolona sınırlar; bu nedenle 

özellikle ileum/çıkan kolon tutulumlu hafif ve orta șiddetli CH’da endikedir.

• MMX Formülasyon: Tüm kolonda salınım sağlayacak șekilde tasarlanmıștır. 

Budezonid MMX kapsül/tablet çekirdeği lipofilik ve hidrofilik bölgelerden olușur 

ve dıșta gastro-rezistan pH-bağımlı bir kaplama bulunur. Kaplama, tabletin 

gerekliliği değerlendirilmelidir. Uzamıș budezonid kullanımı, sistemik KS kadar 

belirgin olmasa da steroid bağımlılığı sorununun bir çeșidi olarak görülmelidir.(14,15)

Steroid Koruyucu Strateji
İBH’da “steroid bağımlılığı veya așırı steroid maruziyeti” klinik pratikte sıkça 

karșımıza çıkan bir problemdir. Bu durum hem hastalık kontrolü hem de yan etkiler 

nedeniyle “steroid koruyucu” stratejileri gündeme getirir.(11-13)

Literatürde konvansiyonel tedavilerle ilgili güncellemelerde; bașlangıçta yanıt alıp 

kesme/azaltma sonrası relaps yașayan steroid-bağımlı veya steroid-refrakter 

hastalarda, uzun süreli uygunsuz steroid maruziyetini azaltmak için İM veya biyolo-

jik ajanların düșünülmesi gerektiği açıkça belirtilmiștir. KS ile indüksiyon tedavisi 

bașlanan hastalarda; azatiyoprin gibi ilaçlarla eș zamanlı kullanımın, ilerleyen 

dönemde steroid ihtiyacını azaltmaya ve idameyi bașka ajanlarla sürdürmeye 

yardımcı olabilir.(11,12)

İMMÜNMODÜLATÖRLER
İM ajanlar, 5-ASA yanıtsız/intoleran, KS’e bağımlı/yanıtsız/intoleran vakalarda ve 

anti-TNF ajanlarla kombinasyonda immünojenisiteyi azaltmak amacıyla kullanılır. 

Konvansiyonel tedavideki ana rolleri hızlı indüksiyon değil steroidsiz idamenin 

sağlanmasıdır. Azatiyoprin (AZA) ve 6-merkaptopürin (6-MP) hem ÜK hem CH 

tedavisinde idame tedavisinde yer alırken, metotreksat (MTX) CH için indüksiyon 

ve idamede kullanılabilir. Siklosporin ise akut șiddetli ÜK kurtarma tedavisinde 

etkilidir.(6,7,15,17) 

Tiyopürinler: Azatiyoprin ve 6-Merkaptopürin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
AZA ve 6-MP, İBH tedavisinde kullanılan bașlıca tiyopürin formülasyonlarıdır. AZA, 

oral yoldan uygulanan ve vücutta enzimatik olarak 6-MP’ye dönüșen bir ön ilaçtır 

(prodrug). 6-MP’nin metabolize olması sonucunda olușan 6-tiyoguanin nükleotidler 

(6-TGN), temel aktif metabolitler olup antiproliferatif, anti-inflamatuvar ve immün-

modülatör etkilerden sorumludur. Tiopürin metabolizmasında önemli rol oynayan 

TPMT (tiopürin metiltransferaz) enzimi, 6-MP’nin metillenmiș metaboliti olan 

6-metilmerkaptopürin’e (6-MMP) dönüșümünde görev alır. Düșük TPMT aktivite-

sinde artmıș 6-TGN birikimi miyelotoksisite ve kemik iliği baskılanması riskini 

artırırken, yüksek 6-MMP düzeyleri (>5700 pmol/8×108 RBC) özellikle hepatotok-

sisite ile ilișkilidir.(18,19)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Tiopürinlerin klinik etkinliğinin tam ortaya çıkması genellikle 3-6 ay sürdüğünden, 

bu ajanlar hızlı indüksiyon tedavisinde değil, ÜK ve CH’da idame tedavisinde 

kullanılmaktadır. AZA klasik dozu 1.5-2,5 mg/kg/gün ve 6-MP dozu ise 1-1,5 

mg/kg/gün șeklinde kullanılmalıdır. Etkisinin geç bașlaması nedeniyle akut alevlen-

mede çoğu zaman steroid köprüsü gerekir.(6,7,13,18)

Güncel kılavuzlarda AZA tedavisi öncesinde TPMT genotip/fenotip bakılması güçlü 

bir șekilde önerilmektedir. Özellikle Asya popülasyonlarında yaygın olan NUDT15 

varyantlarının da analiz edilmesi risk yönetiminde önemlidir. TPMT ve NUDT15 

heterozigotlarda “normal dozun %30-80’i” ile bașlama veya “düșük doz ile tedaviye 

bașla ve titre et” önerileri yer almaktadır. Bu testlerin yapılamadığı durumda erken 

dönemde yakın biyokimya-hemogram kontrolü pratikte güvenlik için “zorunlu” 

bileșenlerdir.(5-7,13,17,18)

Klinik uygulamada tedavinin “ne kadar süre?” devam edeceği sorusu için sabit bir 

üst sınırdan çok yarar-risk dengesine göre uzun dönem devam șeklindedir. Özellikle 

>65 yașta güvenlik kaygılarının belirgin olması nedeniyle bu yaș grubunda tiyopürin 

kullanımı daha sık sonlandırılmaktadır.(13)

Yan Etki Profili
Tiyopürinlerin iki farklı yan etki profili mevcuttur: 

• İdiyosenkratik Reaksiyonlar (Dozdan Bağımsız): Tiyopürinlerin dozdan bağımsız 

gelișen idiyosenkratik yan etkileri arasında bulantı, yorgunluk, ateș, artralji, grip 

benzeri sendrom ve yaklașık %3-5 oranında görülen akut pankreatit yer alır. 

Tiyopürin ilișkili pankreatit genellikle tedavinin ilk haftalarında ortaya çıkan, 

çoğunlukla hafif seyirli ve ilaç kesildikten sonra klinik olarak geri dönüșümlü bir 

reaksiyondur. Ancak mekanizmanın idiyosenkratik olması ve yeniden ilaç maruzi-

yetinde pankreatit rekürrens riskinin yüksek bulunması nedeniyle AZA veya 

6-MP tedavisi kalıcı olarak sonlandırılmalı, yeniden bașlanmamalıdır.(12,13,17) 

• Doza Bağlı Toksisite: Tiyopürinlere bağlı doza bağımlı toksisiteler arasında lökope-

ni, trombositopeni ve hepatotoksisite en sık görülen yan etkilerdendir. Bu toksisite-

ler çoğunlukla aktif metabolit düzeyleriyle ilișkilidir ve hafif olgularda doz azaltımıy-

la gerileyebilse de, ciddi miyelosüpresyon veya belirgin karaciğer toksisitesi geliști-

ğinde tedavinin kesilmesi gerekebilir. Uzun süreli tiyopürin kullanımında ise fırsatçı 

enfeksiyonlar, non-melanom deri kanseri ve özellikle genç erkek hastalarda EBV 

ilișkili hepatosplenik T hücreli lenfoma gibi lenfoproliferatif hastalık riskinde artıș 

bildirilmektedir. Bu nedenle tiyopürin tedavisi sırasında düzenli hemogram ve 

karaciğer fonksiyon testleriyle yakın laboratuvar izlemi yapılmalı; hastalar uzun 

dönem enfeksiyon ve malignite riskleri açısından da takip edilmelidir.(12,13,18)

Tedavi öncesi temel laboratuvar incelemeleri (hemogram, karaciğer enzimleri, viral 

seroloji gibi) yapılmalıdır. TPMT enzim aktivitesi tiyopürin bașlangıç dozunun 

belirlenmesinde önemli rol oynamaktadır. Düșük TPMT aktivitesinde 6-TGN düzey-

leri artarak ciddi miyelosüpresyon ve kemik iliği toksisitesi riskini yaratmaktadır. 

Popülasyonda TPMT aktivitesi yaklașık olarak %89 oranında normal, %11 oranında 

orta düzeyde ve %0,3 oranında ciddi düșük/eksik aktivite șeklinde bildirilmektedir. 

Çoğu klinik uygulamada yapılamadığı üzere, TPMT aktivitesi değerlendirilemediğin-

de AZA tedavisine düșük dozda (yaklașık 0,5 mg/kg/gün) bașlanarak kademeli doz 

titrasyonu ile hedef idame dozuna (yaklașık 2-2,5 mg/kg/gün) ulașılabilir. Tedavi 

sırasında özellikle erken dönemde yakın laboratuvar monitörizasyonu önerilmekte; 

ilk 4 haftada haftalık, ardından aylık ve stabil dönemde yaklașık 3 ay aralıklarla 

hemogram ve karaciğer fonksiyon testleri ile izlem yapılmaktadır.(13,17,18)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
AZA ile yetersiz yanıt, intolerans veya toksik etki geliștiğinde, doz azaltma, metabolit 

temelli optimizasyon, 6-MP’ye geçiș, allopürinol eșliğinde düșük doz stratejileri veya 

bașka sınıfa geçiș düșünülmelidir. AZA’dan 6-MP’ye geçiște “AZA’nın yarı dozu” ile 

geçișin benzer etkinlik ve tolerabilite sağlayabildiğine dair veriler mevcuttur.(12,13) 

Tiyopürin tedavisi sırasında yetersiz yanıt veya toksisite geliștiğinde MTX, biyolojik 

ajanlar veya diğer ileri hedefe yönelik tedavi seçenekleri yeniden değerlendirilmelidir. 

Uzun dönem tiyopürin kullanımında enfeksiyon ve malignite riskindeki artıș nedeniyle, 

özellikle ileri yaș hastalarda veya malignite açısından yüksek riskli bireylerde tedavinin 

sürdürülmesi yarar-risk dengesi temelinde dikkatle değerlendirilmelidir.(13,19,20) 

Metotreksat
Formülasyon ve Etki Mekanizması
MTX, oral ve parenteral formülasyonları bulunan bir folat antagonistidir; İBH tedavi-

sinde özellikle subkutan uygulama daha stabil biyoyararlanım sağlaması nedeniyle 

sıklıkla tercih edilmektedir. MTX, dihidrofolat redüktaz enzimini inhibe ederek folat 

metabolizmasını bozar. Bu etkiyle pürin ve pirimidin sentezi engellenerek hızlı 

prolifere olan immün hücreler (özellikle aktive T hücreleri) baskılanır. Bunun yanı 

sıra adenozin salınımını artırarak güçlü anti-inflamatuar etkiler sergilemekte-

dir.(12,19,20) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Güncel kılavuzlarda MTX’ın, Crohn hastalığında özellikle steroid-bağımlı veya 

steroid-yanıtlı orta-ağır olgularda ve tiyopürin intoleransı ya da yetersizliği 

durumunda indüksiyon ve idame tedavisi amacıyla önerilmektedir. MTX’in özellikle 

parenteral (IM/SC) formda kullanıldığında etkili olduğu, buna karșılık düșük doz 

oral MTX’ın klinik olarak anlamlı etkinlik göstermediği bilinmelidir. Crohn hastalığın-

da haftalık 25 mg parenteral MTX ile yaklașık 16 haftalık indüksiyon ve ardından 

15 mg/hafta ile idame tedavisine ilișkin kanıtlar en güçlü verileri olușturmaktadır. 

Tedavi sırasında eș zamanlı folik asit desteği önerilmektedir.6,20 ÜK’da genel 

olarak MTX etkisi zayıftır ve önerilmemektedir.(5,15,20)

Yan Etki Profili
Metotreksatın bașlıca toksisiteleri arasında bulantı, kusma, halsizlik, hepatotoksisi-

te, sitopeni ve nadiren pulmoner toksisite yer almaktadır. Uzun dönem kullanımda 

kronik hepatotoksisite ve karaciğer fibrozisi riski göz önünde bulundurulmalıdır. Eș 

zamanlı folik asit desteği (genellikle ≥5 mg/hafta), özellikle gastrointestinal yan 

etkileri azaltarak tedavi uyumunu artırabilmektedir.(20,21) 

MTX ile ilgili en kritik nokta gebelikteki teratojenik etkisidir. Hem kadın hem erkek 

hastalar açısından üreme planlamasında dikkat gerektirir. Teratojenik etki nedeniyle 

gebelik planlayan kadınlarda kullanılmaması ve gebelik öncesi 3-6 ay önce 

kesilmesi gerekir.(20,21)

İmmünmodülatör ajanların yan etki profili ve klinik ipuçları Tablo 3’te özetlenmiștir. 

Yanıt Kaybında Değerlendirme
MTX tedavisine yetersiz yanıt durumunda ilaç formülasyonu (oral/parenteral), doz 

yeterliliği, tedavi uyumu ve hastalık fenotipi yeniden değerlendirilmelidir. Ülseratif 

kolitte MTX’e ilișkin etkinlik verileri sınırlı olduğundan, yanıt yetersizliği çoğu 

zaman yalnızca doz optimizasyonu ile açıklanamaz. Buna karșılık Crohn hastalı-

ğında parenteral forma geçiș, doz optimizasyonu ve yakın toksisite izlemi ile 

tedavi etkinliği artırılabilir. Belirgin yan etki veya gebelik planı durumunda tedavi 

kesilmeli; uygun hastalarda tiyopürinler, biyolojik ajanlar veya diğer ileri hedefe 

yönelik tedaviler değerlendirilmelidir.(12,19,20) 

Siklosporin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
Siklosporin, T hücre aktivasyonunu baskılayan bir kalsinörin inhibitörüdür. 

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında kullanım alanı sınırlı olmakla birlikte, özellik-

le steroid yanıtsız akut șiddetli ülseratif kolitte seçilmiș bazı vakalarda etkili bir 

kurtarma tedavisi seçeneği olarak önerilmektedir.(5,13)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Akut șiddetli ülseratif kolitte intravenöz kortikosteroidlere yeterli yanıt alınamayan 

hastalarda siklosporin önemli bir kurtarma tedavisi seçeneğidir ve özellikle tiyopü-

rin-naif olgularda kullanılabilmektedir. Ancak terapötik ilaç düzeyi izlemi gerektir-

mesi ve nefrotoksisite, nörotoksisite ile enfeksiyon riski gibi potansiyel yan etkileri 

nedeniyle kullanımı sınırlanabilmektedir. Hem tiyopürin-naif hem de daha önce 

tiyopürin kullanmıș hastalarda infliksimab diğer önemli kurtarma tedavisi 

seçeneklerinden biridir.(13,16) 

Siklosporin intravenöz olarak genellikle 2 mg/kg/gün dozunda, kan düzeyi takibi 

ile (hedef düzey kanda 150-250 ng/mL) bașlanır, yanıt klinik olarak 4-7 gün 

içinde değerlendirilir; olumlu yanıt varsa aynı dozun iki katı oral dozla (hedef 

100-200 ng/mL) devam edilir.(13)

Yan Etki Profili
Tedavinin erken döneminde hipertansiyon, nefrotoksisite, nörotoksisite (tremor, 

huzursuzluk) ve elektrolit bozuklukları açısından yakın izlem gerekli olup; kan 

basıncı, böbrek fonksiyonları, magnezyum düzeyi ve diğer biyokimyasal paramet-

reler düzenli takip edilmelidir.(13) İM tedaviler ve özellikleri Tablo 4’te, İBH’da İM 

kullanımıyla ilgili önemli ipuçları ve yaklașım Tablo 5’te verilmiștir.

Tablo 3. İmmünmodülatör Ajanların Yan Etkileri ve Klinik İpuçları

Klinik İpucu

Pankreatit geri dönüșsüz: 
AZA kesilmeli, 6-MP’ye 
geçilmemeli. TPMT düșükse 
doz azalt; yoksa febril 
nötropeni riski artar

Folik asit 5 mg/hafta önerilir.
Gebelikte kesin kontrendike; 
etkin kontrasepsiyon zorunlu

Terapötik ilaç izlemi șart 
(hedef C0: 150-300 ng/mL). 
Mg düșüklüğü nöbet riskini 
artırır A Mg replasmanı yap

Ciddi / Nadir Yan Etkiler

Pankreatit (%3-5), lenfoma, 
non-melanom deri kanseri, 
fırsatçı enfeksiyon

Pulmoner toksisite (MTX 
pnömonisi), hepatik fibrozis, 
kemik iliği baskılanması, 
teratojenisite

Nefrotoksisite, nörotoksisite 
(nöbet), fırsatçı enfeksiyon 
(PCP), Posterior Lökoensefa-
lopati Sendromu (PRES)

Sık Yan Etkiler

Bulantı, kusma, 
hepatotoksisite, 
lökopeni

Bulantı, yorgunluk, 
mukozit, transaminaz 
yüksekliği

Hipertansiyon, tremor, 
baș ağrısı, hirsutizm, 
diș eti hiperplazisi

İlaç

Azatiyoprin ve
6-Merkaptopü-
rin

Metotreksat

Siklosporin

NMSC: Non-melanom deri kanseri; PCP: Pneumocystis jirovecii pnömonisi; PRES: Posterior Lökoensefalopati Sendromu
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İnflamatuvar bağırsak hastalıklarının (İBH) tedavisi, 20. yüzyılın bașlarında uygula-

nan yatak istirahati, diyet gibi konservatif tedavilerden, hastalığın patofizyolojisinin 

anlașılmasına paralel olarak daha hedefe yönelik ve kișiselleștirilmiș yaklașımlara 

doğru ilerlemektedir. İBH tedavisinde önemli dönüm noktaları arasında sülfasalazi-

nin İBH’da kullanımı (1940’lar), kortikosteroidlerin piyasaya sürülmesi (1950’ler), 

immünosüpresanların bulunması (1960’lar-80’ler) ve 1990’larda biyolojik ilaçlar-

dan ilk anti-TNF olan infliksimabın keșfi sayılabilir.(1) İBH tedavisindeki tüm gelișme-

lere rağmen hem Crohn hastalığı (CH) hem de ülseratif kolitte (ÜK) konvansiyonel 

tedavi, remisyonun indüksiyonu ve idame tedavisinde hala yerini korumaktadır.

KONVANSİYONEL TEDAVİ

İBH’da konvansiyonel tedavinin temelini 5-aminosalisilatlar (5-ASA, mesalazin, mesala-

min), kortikosteroidler (KS) ve immünmodülatör (İM) tedaviler olușturmaktadır.

5-AMİNOSALİSİLATLAR
Özellikle ÜK tedavisinde kullanılan bu ilaçlar hafif ve orta șiddetteki hastalığın 

yönetilmesinde oldukça etkilidirler. 

5-ASA Etki Mekanizması

5-ASA etki mekanizması tam olarak anlașılamamıș olsa da klinikte en belirleyici 

nokta, bu etkilerin çoğunun sistemik değil temel olarak bağırsak mukozasında lokal 

etki ile gerçekleștiğidir. Bu lokal çok faktörlü anti inflamatuvar etki ve kolorektal 

kanser için potansiyel kemopreventif etki yolakları șunlardır;(2,3)

• Prostaglandin ve Lökotrien Sentezinin İnhibisyonu: Siklooksijenaz ve lipooksijenaz 

yolaklarında inhibisyon ile prostaglandin ve lökotrien sentezini azaltır. Bu durum 

inflamatuvar hücrelerin aktivasyonunu ve vasküler permeabiliteyi düșürür.

• NF-κB Yolunun Baskılanması: NF-κB, inflamatuvar gen ekspresyonunun merkezi 

düzenleyicisidir. Mesalazin, NF-κB yolağında inhibisyonla TNF-α, IL-1β ve IL-6 

gibi sitokinlerin üretimini azaltır.

• Peroksizom Proliferatör Aktive Reseptör Gama (PPAR-γ) Aktivasyonu: 5-ASA, 

bağırsakta seçici bir PPAR γ agonisti gibi davranarak inflamatuar yanıtı baskılar.

• Antioksidan Etki: Serbest oksijen radikallerini temizleyerek oksidatif stresi ve 

epitel hasarını azaltır.(4)

• Anti-Kanser/Kemopreventif Etki: İnflamasyonu baskılayıp mukozal iyileșmeyi 

sağlamasının yanısıra, oksidatif DNA hasarını azaltıp, hücre döngüsünü yavașla-

tarak ve kolorektal karsinogenezde anahtar konumda olan Wnt/β katenin yolunu 

inhibe ederek bu etkiyi gösterdiği düșünülmektedir.(3)

5-ASA Formülasyonları

Ağızdan alınan yalın 5-ASA molekülü ince bağırsakta hızla emilir. Karaciğerde ve 

bağırsak mukozasında N-asetil-5-ASA adı verilen inaktif bir metabolite dönüștürü-

lür, idrar ve dıșkı yoluyla atılır. 

5-ASA etkinliği yalnızca etken maddenin kendisine değil, ilacın proksimal ince 

bağırsakta emilmeden hedef bölgeye (terminal ileum ve kolon) ulașmasına 

bağlıdır. Bu nedenle aktif maddeyi hedeflenen bölgeye tașıyan özel formülasyon-

lar kullanılır.(2) 

• Zaman-Bağımlı Sistemler: Etilselüloz mikrogranüller pH eșiğine daha az bağımlı-

dır; barsak boyunca erken bașlayıp sürekli salınım yapar. Bu, kolona özgü seçici-

liği azaltır ama tüm barsak boyunca yaygın temas sağlar. 

• pH-Bağımlı Sistemler: Eudragit L ve S, gastrik sıvıya dayanıklı ve midede çözün-

meyen akrilik polimerlerdir, ancak temel farkları çözündükleri pH seviyeleri ve 

hedef bölgeleridir.(2,5) Eudragit L, pH 6.0 civarında (ince bağırsak) çözünerek ilacı 

burada serbest bırakırken, Eudragit S daha yüksek olan pH 7.0 civarında (kolon/-

kalın bağırsak) çözünür.(5) 

• Multimatriks (MMX) Sistemler: MMX, kolona ulaștıktan sonra tek noktada 

boșalan bir sistem değil, matriks içinde daha uzamıș yaygın kolonik dağılım 

sağlayan bir tasarımdır. Klinik olarak en önemli avantajı çoğu hasta için günde 

tek doz ve uyum kolaylığıdır.(5) 

• Rektal (Topikal) Formlar: Rektal yolla uygulanan formlardır. Proktitte supozituvar, 

proktosigmoiditte enema veya köpük 5-ASA formları, daha yaygın hastalıkta ise 

oral ve rektal kombinasyonlar kullanılmalıdır.(5)

Tüm 5-ASA formülasyonları ve özellikleri Tablo 1’de özetlenmiștir.

İBH TEDAVİSİNDE KULLANILAN İLAÇLAR:
KONVANSİYONEL TEDAVİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026108

5-ASA’ya yanıt alınamadığında ilk adım tedaviyi rektal formlarla kombine etmek 

veya dozu optimize etmektir.(5)

Yan Etki ve İzlem
5-ASA tedavisi öncesi tam kan sayımı ve serum üre, kreatinin, glomerüler filtrasyon 

hızı, elektrolitler, karaciğer fonksiyon testlerini içeren biyokimyasal testlerle değer-

lendirme yapılmalıdır.(4,5) Stabil hastada takip sıklığı 3. ayda ve sonrasında yıllık 

kontrol șeklinde olabilir ancak böbrek hastalığı, ileri yaș, eșzamanlı nefrotoksik ilaç 

kullanımı veya önceki renal risk faktörleri varsa daha sık izlem gerekir. 5-ASA’lar 

genellikle iyi tolere edilen güvenli ajanlardır ve yan etki nedeniyle tedaviyi bırakma 

oranları plasebo ile benzerdir.(4,8,9) Hastalarda görülen bazı yan etkiler șunlardır;

• Yaygın yan etkiler arasında; ateș, baș ağrısı, deri döküntüsü, kusma, paradoksal 

ishal, kas ağrısı ve karın ağrısı varken, nadir ve ciddi yan etkiler arasında ise 

pankreatit, interstisyel nefrit, hepatotoksisite, perikardit, plörit ve miyokardit 

sayılabilir.(3,4)

• Yan etkiler genellikle tedavinin ilk 1- 4. haftası içinde ortaya çıkar ve ilaç kesildi-

ğinde hızla düzelir.

KORTİKOSTEROİDLER
KS, İBH’nın akut alevlenmelerinde dramatik bir iyileșme sağlayan güçlü farmakolo-

jik araçlardır. Etkilerini esas olarak hücre içi glukokortikoid reseptörüne bağlanarak 

gösterir. Bir yandan anti-inflamatuar genlerin ekspresyonunu artırarak; diğer 

yandan TNF, IL-1 ve IL-6 gibi pro-inflamatuar sitokinlerin üretimini azaltarak etki 

gösterirler.(11,12)

Birinci nesil sistemik steroidler, șiddetli ve yaygın inflamasyonu olan hastalar için “hayat 

kurtarıcı” bir rol oynamaya devam etmektedir. Öte yandan, 2. Nesil steroidler (özellikle 

budezonid kapsül ve budezonid MMX), yüksek reseptör afinitesi ve düșük sistemik 

maruziyet sayesinde hafif-orta vakalarda güvenli bir alternatif sunmaktadır.(11,13)

Klinik bașarının anahtarı; doğru hastada doğru steroid türünü seçmek, doz 

eșdeğerliğine dikkat ederek geçișleri yönetmek ve hastayı en kısa sürede steroidsiz 

bir idame rejimine geçirmektir. “Steroidsiz remisyon” hedefi, hastanın yașam 

İBH Tedavisinde 5-ASA Kullanımı
İBH tedavisinde 5-ASA, ÜK’da özellikle hafif-orta șiddetli hastalıkta hem remisyonun 

indüksiyonu hem de idame tedavisinde birinci basamakta kritik bir öneme sahipken, 

CH’da 5-ASA etkinliğini gösteren tutarlı bir kanıt bulunmadığı için uzaklașılmıștır.(6,7)

Hafif-orta șiddetli ÜK yönetiminde; remisyonun indüksiyonu için aktif proktitte 1 

gr/gün rektal mesalazin, aktif distal kolitte remisyonun indüksiyonu için ≥ 1 g/gün 

dozda rektal 5-ASA (topikal steroid kullanımına tercih edilmeli) kullanılmalı ve 

remisyon sağlananlarda topikal 5-ASA ile idame edilmelidir.(5,8) Bu uygulama, 

özellikle sistemik ilaç maruziyetini azaltmak isteyen hastalar için avantajlıdır. 

Aktif sol kolitte ise yine rektal 5-ASA (en az 1 gr/gün) önerilir ve rektal steroidlere 

tercih edilir. En etkili yaklașım, rektal ve oral 5-ASA (en az 2 gr/gün) kombine 

edilmesidir.(5,9) En az rektosigmoid yaygınlıkta aktif ÜK hastalarında, sadece oral 

tedavi yerine oral (≥ 2g/gün) ve rektal 5-ASA’nın birlikte kullanılması oral monote-

rapiye kıyasla remisyonu sağlamada daha etkilidir.(9)

Hafif-orta aktif ÜK hastalarında remisyon indüksiyonu için ≥ 2 g/gün dozunda oral 

5-ASA kullanılmalıdır.(9) ASCEND çalıșmasında orta șiddette hastalık aktivitesi olan, 

daha önce KS, ÜK için çoklu ilaç deneyim öyküsü olanlarda pH bağımlı polimer 

kaplı oral 5-ASA formunun yüksek dozda (4,8 g/gün) kullanımı düșük doz (2,4 

g/gün) kullanımına göre daha etkili bulunmuștur.(4,9) Öte yandan MMX formlu 5-ASA 

preparatlarında 4.8 g ve 2.4 g dozları arasında fark gözlemlenmemiștir.(2,4)

Yüksek doz oral 5-ASA ile klinik remisyona giren hastalarda, yüksek dozda en az 

6 ay devam edilmesi remisyonun idamesinde etkili bulunmuștur.(9,10)

Günde tek doz kullanımın, bölünmüș doz rejimleriyle benzer etkinlikte olduğu ve 

hasta uyumunu artırabileceği belirtilmektedir.(3,9) 

5-ASA ile semptomatik düzelme erken dönemde (2. hafta) bașlasa da klinik tam 

yanıt değerlendirilmesi en erken 6-8. haftalarda yapılmalıdır.(9,10) Bir oral 5-ASA 

formülasyonu uygun dozda kullanılmasına rağmen yanıt vermediyse, bașka bir oral 

5-ASA formülasyonuna geçmenin remisyon sağlama olasılığı düșüktür.(2) Standart 

kalitesini artırmak ve uzun vadeli iyatrojenik komplikasyonları önlemek adına 

öncelikli hedeftir.(14) Klinik pratikte İBH tedavisinde iki ana grup KS kullanılmaktadır;

Standart Sistemik Steroidler (1. Nesil): 
Yüksek biyoyararlanıma (%80-100) sahiptir ve tüm vücutta sistemik etki gösterirler. 

Hızla yanıt almanın beklendiği aktif orta-ağır İBH tedavisinde ön planda kullanılmak-

tadır. Klinik pratikte klasikleșmiș indüksiyon dozları prednizolon ve metilprednizolon 

için 40-60 mg/gün, hidrokortizon için 300-400 mg/gün șeklindedir. Bu tedavilerin 

bașlangıç yanıtına göre çoğunlukla 8-12 hafta içinde kademeli azaltılarak kesilmesi 

önerilir.(11-14)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Sistemik steroidler orta-ağır ÜK, akut șiddetli ÜK ve orta-ağır CH’da indüksiyon için 

kullanılır. Ayaktan tedavide klasik yaklașım prednizolon/metilprednizolon 40-60 

mg/gün ile bașlayıp klinik yanıta göre kademeli azaltmaktır. Hastanede yatan akut 

șiddetli ÜK hastasında intravenöz metilprednizolon ya da hidrokortizon standart 

indüksiyon yaklașımıdır. CH’da sistemik steroidler, yaygın ve/veya șiddetli hastalıkta 

kısa süreli köprü tedavisidir.(6,7,15,16) Sistemik yan etki yükü nedeniyle 8-12 haftadan 

uzun süre devam etmesi veya idame tedavide kullanılması uygun değildir. 

Özellikle hastaneye yatıș gerektiren akut șiddetli ÜK kliniğinde intravenöz KS ile 

indüksiyon tedavisi bașlandıktan sonra 3.-5. gün klinik yanıtına göre anti-TNF 

kurtarma tedavisi veya cerrahi tedavi açısından değerlendirilmelidir. Tedavinin 

3.gününde sistemik KS yanıtını değerlendirmek için günlük dıșkılama sayısı ve CRP 

düzeyini içeren Oxford kriterlerini kullanılmalıdır. Günde >8 defa dıșkılama olması 

veya günde 3-8 dıșkılamayla birlikte CRP> 45 mg/L olması durumunda sistemik 

KS tedavisi yanıtsız olarak değerlendirilebilir.(13,14,16)

Yan Etkiler
Kısa dönemde hiperglisemi, hipertansiyon, uykusuzluk, ruh hali değișiklikleri, sıvı 

retansiyonu, akne, dispepsi gibi sorunlar ortaya çıkabilir. Daha uzun kullanımda 

veya tekrarlayan kürlerde osteoporoz, adrenal supresyon, enfeksiyon riski artıșı, 

katarakt, miyopati, aseptik nekroz, metabolik bozulma, psikiyatrik yan etkiler önem 

kazanır. Bu nedenle steroid bağımlılığı yalnızca semptomatik bir sorun değil, doğru-

pH>7 ortamına ulașmasını bekleyerek (terminal ileum düzeyi) erken salınımı 

engeller; böylece etkin madde kolonik mukozada daha homojen dağılır ve distal 

segmentlere kadar ulașması hedeflenir. Bu nedenle hafif ve orta șiddette ÜK’da 

kullanımı daha uygundur.(12,14) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
ÜK’da budezonid MMX’in 9 mg/gün dozda klinik remisyona katkı sağlayabilir. MMX 

özelinde, 8 haftalık randomize çalıșmalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksektir ve genel tolerabilite daha iyi bulunmuștur. Ayrıca 

Budezonid MMX tedavisi 8 hafta sonunda doz azaltma yapılmadan sonlandırılabil-

mektedir.(5,12,13)

 

Hafif-orta ileal ve/veya ileoçekal CH’da kontrollü ileal salınımlı budezonid için tipik 

doz stratejisi 9 mg/gün (tek doz veya 3x3mg/gün) tedavisi 8-12 hafta ve ardından 

2 haftalık doz azaltma veya kesme șeklinde uygulanabilir.(6,7,12,13)

Budezonid MMX, daha çok hafif-orta ÜK’de, özellikle optimize 5-ASA’ya rağmen 

tam yanıt alınamadığında veya sistemik steroidten kaçınma hedefinde kullanı-

lır.(12,13,15) 

Yan Etki Profili
Budezonid ve benzeri düșük biyoyararlanımlı steroidlerde sistemik yan etkiler 

genellikle daha az görülse de tamamen yok değildir. Cushingoid özellikler, adrenal 

baskılanma, glukoz bozukluğu, ruh hali etkileri ve kemik sağlığına etkiler özellikle 

uzamıș kullanımda yine klinik önem tașır. Avantajları, bu etkilerin standart steroidle-

re kıyasla genellikle daha sınırlı olmasıdır; dezavantajları ise yalnızca belirli fenotip-

lerde yeterli etki göstermeleri ve idame ilacı olmamalarıdır.(11,12)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
Budezonid bașarısızlığında ilk soru “doğru fenotipte mi kullandım?” olmalıdır. 

Örneğin ileoçekal CH dıșında yaygın CH varlığında budezonidden güçlü yanıt 

beklemek gerçekçi değildir; bu durumda sistemik KS veya üst tedavi gerekir. 

Budezonid MMX ile yanıt alınmayan ÜK’de de 5-ASA optimizasyonu, rektal tedavi 

eklenmesi, enfeksiyon dıșlanması ve gerektiğinde sistemik KS veya biyolojik ajan 

hastalıkta budezonidin prednizolona göre remisyon sağlamada daha az etkili 

olabileceği akılda tutulmalıdır.(12,13,15)

Budezonid Formülasyonları: “Hangi Formül Nerede, Nasıl Etki Eder?
Budezonid için klinik pratikte kritik fark, ilaç salımının hangi bağırsak segmentinde 

gerçekleștiğidir:

• pH-Bağımlı Kapsüller: Salımı distal ileum ve çıkan kolona sınırlar; bu nedenle 

özellikle ileum/çıkan kolon tutulumlu hafif ve orta șiddetli CH’da endikedir.

• MMX Formülasyon: Tüm kolonda salınım sağlayacak șekilde tasarlanmıștır. 

Budezonid MMX kapsül/tablet çekirdeği lipofilik ve hidrofilik bölgelerden olușur 

ve dıșta gastro-rezistan pH-bağımlı bir kaplama bulunur. Kaplama, tabletin 

gerekliliği değerlendirilmelidir. Uzamıș budezonid kullanımı, sistemik KS kadar 

belirgin olmasa da steroid bağımlılığı sorununun bir çeșidi olarak görülmelidir.(14,15)

Steroid Koruyucu Strateji
İBH’da “steroid bağımlılığı veya așırı steroid maruziyeti” klinik pratikte sıkça 

karșımıza çıkan bir problemdir. Bu durum hem hastalık kontrolü hem de yan etkiler 

nedeniyle “steroid koruyucu” stratejileri gündeme getirir.(11-13)

Literatürde konvansiyonel tedavilerle ilgili güncellemelerde; bașlangıçta yanıt alıp 

kesme/azaltma sonrası relaps yașayan steroid-bağımlı veya steroid-refrakter 

hastalarda, uzun süreli uygunsuz steroid maruziyetini azaltmak için İM veya biyolo-

jik ajanların düșünülmesi gerektiği açıkça belirtilmiștir. KS ile indüksiyon tedavisi 

bașlanan hastalarda; azatiyoprin gibi ilaçlarla eș zamanlı kullanımın, ilerleyen 

dönemde steroid ihtiyacını azaltmaya ve idameyi bașka ajanlarla sürdürmeye 

yardımcı olabilir.(11,12)

İMMÜNMODÜLATÖRLER
İM ajanlar, 5-ASA yanıtsız/intoleran, KS’e bağımlı/yanıtsız/intoleran vakalarda ve 

anti-TNF ajanlarla kombinasyonda immünojenisiteyi azaltmak amacıyla kullanılır. 

Konvansiyonel tedavideki ana rolleri hızlı indüksiyon değil steroidsiz idamenin 

sağlanmasıdır. Azatiyoprin (AZA) ve 6-merkaptopürin (6-MP) hem ÜK hem CH 

tedavisinde idame tedavisinde yer alırken, metotreksat (MTX) CH için indüksiyon 

ve idamede kullanılabilir. Siklosporin ise akut șiddetli ÜK kurtarma tedavisinde 

etkilidir.(6,7,15,17) 

Tiyopürinler: Azatiyoprin ve 6-Merkaptopürin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
AZA ve 6-MP, İBH tedavisinde kullanılan bașlıca tiyopürin formülasyonlarıdır. AZA, 

oral yoldan uygulanan ve vücutta enzimatik olarak 6-MP’ye dönüșen bir ön ilaçtır 

(prodrug). 6-MP’nin metabolize olması sonucunda olușan 6-tiyoguanin nükleotidler 

(6-TGN), temel aktif metabolitler olup antiproliferatif, anti-inflamatuvar ve immün-

modülatör etkilerden sorumludur. Tiopürin metabolizmasında önemli rol oynayan 

TPMT (tiopürin metiltransferaz) enzimi, 6-MP’nin metillenmiș metaboliti olan 

6-metilmerkaptopürin’e (6-MMP) dönüșümünde görev alır. Düșük TPMT aktivite-

sinde artmıș 6-TGN birikimi miyelotoksisite ve kemik iliği baskılanması riskini 

artırırken, yüksek 6-MMP düzeyleri (>5700 pmol/8×108 RBC) özellikle hepatotok-

sisite ile ilișkilidir.(18,19)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Tiopürinlerin klinik etkinliğinin tam ortaya çıkması genellikle 3-6 ay sürdüğünden, 

bu ajanlar hızlı indüksiyon tedavisinde değil, ÜK ve CH’da idame tedavisinde 

kullanılmaktadır. AZA klasik dozu 1.5-2,5 mg/kg/gün ve 6-MP dozu ise 1-1,5 

mg/kg/gün șeklinde kullanılmalıdır. Etkisinin geç bașlaması nedeniyle akut alevlen-

mede çoğu zaman steroid köprüsü gerekir.(6,7,13,18)

Güncel kılavuzlarda AZA tedavisi öncesinde TPMT genotip/fenotip bakılması güçlü 

bir șekilde önerilmektedir. Özellikle Asya popülasyonlarında yaygın olan NUDT15 

varyantlarının da analiz edilmesi risk yönetiminde önemlidir. TPMT ve NUDT15 

heterozigotlarda “normal dozun %30-80’i” ile bașlama veya “düșük doz ile tedaviye 

bașla ve titre et” önerileri yer almaktadır. Bu testlerin yapılamadığı durumda erken 

dönemde yakın biyokimya-hemogram kontrolü pratikte güvenlik için “zorunlu” 

bileșenlerdir.(5-7,13,17,18)

Klinik uygulamada tedavinin “ne kadar süre?” devam edeceği sorusu için sabit bir 

üst sınırdan çok yarar-risk dengesine göre uzun dönem devam șeklindedir. Özellikle 

>65 yașta güvenlik kaygılarının belirgin olması nedeniyle bu yaș grubunda tiyopürin 

kullanımı daha sık sonlandırılmaktadır.(13)

Yan Etki Profili
Tiyopürinlerin iki farklı yan etki profili mevcuttur: 

• İdiyosenkratik Reaksiyonlar (Dozdan Bağımsız): Tiyopürinlerin dozdan bağımsız 

gelișen idiyosenkratik yan etkileri arasında bulantı, yorgunluk, ateș, artralji, grip 

benzeri sendrom ve yaklașık %3-5 oranında görülen akut pankreatit yer alır. 

Tiyopürin ilișkili pankreatit genellikle tedavinin ilk haftalarında ortaya çıkan, 

çoğunlukla hafif seyirli ve ilaç kesildikten sonra klinik olarak geri dönüșümlü bir 

reaksiyondur. Ancak mekanizmanın idiyosenkratik olması ve yeniden ilaç maruzi-

yetinde pankreatit rekürrens riskinin yüksek bulunması nedeniyle AZA veya 

6-MP tedavisi kalıcı olarak sonlandırılmalı, yeniden bașlanmamalıdır.(12,13,17) 

• Doza Bağlı Toksisite: Tiyopürinlere bağlı doza bağımlı toksisiteler arasında lökope-

ni, trombositopeni ve hepatotoksisite en sık görülen yan etkilerdendir. Bu toksisite-

ler çoğunlukla aktif metabolit düzeyleriyle ilișkilidir ve hafif olgularda doz azaltımıy-

la gerileyebilse de, ciddi miyelosüpresyon veya belirgin karaciğer toksisitesi geliști-

ğinde tedavinin kesilmesi gerekebilir. Uzun süreli tiyopürin kullanımında ise fırsatçı 

enfeksiyonlar, non-melanom deri kanseri ve özellikle genç erkek hastalarda EBV 

ilișkili hepatosplenik T hücreli lenfoma gibi lenfoproliferatif hastalık riskinde artıș 

bildirilmektedir. Bu nedenle tiyopürin tedavisi sırasında düzenli hemogram ve 

karaciğer fonksiyon testleriyle yakın laboratuvar izlemi yapılmalı; hastalar uzun 

dönem enfeksiyon ve malignite riskleri açısından da takip edilmelidir.(12,13,18)

Tedavi öncesi temel laboratuvar incelemeleri (hemogram, karaciğer enzimleri, viral 

seroloji gibi) yapılmalıdır. TPMT enzim aktivitesi tiyopürin bașlangıç dozunun 

belirlenmesinde önemli rol oynamaktadır. Düșük TPMT aktivitesinde 6-TGN düzey-

leri artarak ciddi miyelosüpresyon ve kemik iliği toksisitesi riskini yaratmaktadır. 

Popülasyonda TPMT aktivitesi yaklașık olarak %89 oranında normal, %11 oranında 

orta düzeyde ve %0,3 oranında ciddi düșük/eksik aktivite șeklinde bildirilmektedir. 

Çoğu klinik uygulamada yapılamadığı üzere, TPMT aktivitesi değerlendirilemediğin-

de AZA tedavisine düșük dozda (yaklașık 0,5 mg/kg/gün) bașlanarak kademeli doz 

titrasyonu ile hedef idame dozuna (yaklașık 2-2,5 mg/kg/gün) ulașılabilir. Tedavi 

sırasında özellikle erken dönemde yakın laboratuvar monitörizasyonu önerilmekte; 

ilk 4 haftada haftalık, ardından aylık ve stabil dönemde yaklașık 3 ay aralıklarla 

hemogram ve karaciğer fonksiyon testleri ile izlem yapılmaktadır.(13,17,18)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
AZA ile yetersiz yanıt, intolerans veya toksik etki geliștiğinde, doz azaltma, metabolit 

temelli optimizasyon, 6-MP’ye geçiș, allopürinol eșliğinde düșük doz stratejileri veya 

bașka sınıfa geçiș düșünülmelidir. AZA’dan 6-MP’ye geçiște “AZA’nın yarı dozu” ile 

geçișin benzer etkinlik ve tolerabilite sağlayabildiğine dair veriler mevcuttur.(12,13) 

Tiyopürin tedavisi sırasında yetersiz yanıt veya toksisite geliștiğinde MTX, biyolojik 

ajanlar veya diğer ileri hedefe yönelik tedavi seçenekleri yeniden değerlendirilmelidir. 

Uzun dönem tiyopürin kullanımında enfeksiyon ve malignite riskindeki artıș nedeniyle, 

özellikle ileri yaș hastalarda veya malignite açısından yüksek riskli bireylerde tedavinin 

sürdürülmesi yarar-risk dengesi temelinde dikkatle değerlendirilmelidir.(13,19,20) 

Metotreksat
Formülasyon ve Etki Mekanizması
MTX, oral ve parenteral formülasyonları bulunan bir folat antagonistidir; İBH tedavi-

sinde özellikle subkutan uygulama daha stabil biyoyararlanım sağlaması nedeniyle 

sıklıkla tercih edilmektedir. MTX, dihidrofolat redüktaz enzimini inhibe ederek folat 

metabolizmasını bozar. Bu etkiyle pürin ve pirimidin sentezi engellenerek hızlı 

prolifere olan immün hücreler (özellikle aktive T hücreleri) baskılanır. Bunun yanı 

sıra adenozin salınımını artırarak güçlü anti-inflamatuar etkiler sergilemekte-

dir.(12,19,20) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Güncel kılavuzlarda MTX’ın, Crohn hastalığında özellikle steroid-bağımlı veya 

steroid-yanıtlı orta-ağır olgularda ve tiyopürin intoleransı ya da yetersizliği 

durumunda indüksiyon ve idame tedavisi amacıyla önerilmektedir. MTX’in özellikle 

parenteral (IM/SC) formda kullanıldığında etkili olduğu, buna karșılık düșük doz 

oral MTX’ın klinik olarak anlamlı etkinlik göstermediği bilinmelidir. Crohn hastalığın-

da haftalık 25 mg parenteral MTX ile yaklașık 16 haftalık indüksiyon ve ardından 

15 mg/hafta ile idame tedavisine ilișkin kanıtlar en güçlü verileri olușturmaktadır. 

Tedavi sırasında eș zamanlı folik asit desteği önerilmektedir.6,20 ÜK’da genel 

olarak MTX etkisi zayıftır ve önerilmemektedir.(5,15,20)

Yan Etki Profili
Metotreksatın bașlıca toksisiteleri arasında bulantı, kusma, halsizlik, hepatotoksisi-

te, sitopeni ve nadiren pulmoner toksisite yer almaktadır. Uzun dönem kullanımda 

kronik hepatotoksisite ve karaciğer fibrozisi riski göz önünde bulundurulmalıdır. Eș 

zamanlı folik asit desteği (genellikle ≥5 mg/hafta), özellikle gastrointestinal yan 

etkileri azaltarak tedavi uyumunu artırabilmektedir.(20,21) 

MTX ile ilgili en kritik nokta gebelikteki teratojenik etkisidir. Hem kadın hem erkek 

hastalar açısından üreme planlamasında dikkat gerektirir. Teratojenik etki nedeniyle 

gebelik planlayan kadınlarda kullanılmaması ve gebelik öncesi 3-6 ay önce 

kesilmesi gerekir.(20,21)

İmmünmodülatör ajanların yan etki profili ve klinik ipuçları Tablo 3’te özetlenmiștir. 

Yanıt Kaybında Değerlendirme
MTX tedavisine yetersiz yanıt durumunda ilaç formülasyonu (oral/parenteral), doz 

yeterliliği, tedavi uyumu ve hastalık fenotipi yeniden değerlendirilmelidir. Ülseratif 

kolitte MTX’e ilișkin etkinlik verileri sınırlı olduğundan, yanıt yetersizliği çoğu 

zaman yalnızca doz optimizasyonu ile açıklanamaz. Buna karșılık Crohn hastalı-

ğında parenteral forma geçiș, doz optimizasyonu ve yakın toksisite izlemi ile 

tedavi etkinliği artırılabilir. Belirgin yan etki veya gebelik planı durumunda tedavi 

kesilmeli; uygun hastalarda tiyopürinler, biyolojik ajanlar veya diğer ileri hedefe 

yönelik tedaviler değerlendirilmelidir.(12,19,20) 

Siklosporin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
Siklosporin, T hücre aktivasyonunu baskılayan bir kalsinörin inhibitörüdür. 

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında kullanım alanı sınırlı olmakla birlikte, özellik-

le steroid yanıtsız akut șiddetli ülseratif kolitte seçilmiș bazı vakalarda etkili bir 

kurtarma tedavisi seçeneği olarak önerilmektedir.(5,13)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Akut șiddetli ülseratif kolitte intravenöz kortikosteroidlere yeterli yanıt alınamayan 

hastalarda siklosporin önemli bir kurtarma tedavisi seçeneğidir ve özellikle tiyopü-

rin-naif olgularda kullanılabilmektedir. Ancak terapötik ilaç düzeyi izlemi gerektir-

mesi ve nefrotoksisite, nörotoksisite ile enfeksiyon riski gibi potansiyel yan etkileri 

nedeniyle kullanımı sınırlanabilmektedir. Hem tiyopürin-naif hem de daha önce 

tiyopürin kullanmıș hastalarda infliksimab diğer önemli kurtarma tedavisi 

seçeneklerinden biridir.(13,16) 

Siklosporin intravenöz olarak genellikle 2 mg/kg/gün dozunda, kan düzeyi takibi 

ile (hedef düzey kanda 150-250 ng/mL) bașlanır, yanıt klinik olarak 4-7 gün 

içinde değerlendirilir; olumlu yanıt varsa aynı dozun iki katı oral dozla (hedef 

100-200 ng/mL) devam edilir.(13)

Yan Etki Profili
Tedavinin erken döneminde hipertansiyon, nefrotoksisite, nörotoksisite (tremor, 

huzursuzluk) ve elektrolit bozuklukları açısından yakın izlem gerekli olup; kan 

basıncı, böbrek fonksiyonları, magnezyum düzeyi ve diğer biyokimyasal paramet-

reler düzenli takip edilmelidir.(13) İM tedaviler ve özellikleri Tablo 4’te, İBH’da İM 

kullanımıyla ilgili önemli ipuçları ve yaklașım Tablo 5’te verilmiștir.

Tablo 4. İmmünmodülatör Tedavilerin Karșılaștırması

Metotreksat

Antimetabolit (folat 
antagonisti)

4 CH (parenteral)

4 CH / 8 ÜK

8 Zayıf

4 

25 mg/hafta (indüksiyon); 
15 mg/hafta (idame)

SC / IM / oral (oral daha 
az etkili)

8 Yok

8 Rutin değil

Hepatotoksisite

Bulantı, sitopeni, akciğer 
toksisitesi

6-Merkaptopürin

Tiyopürin (aktif bileșen)

8 Kullanılmaz

4 ÜK + CH

4

4

0.75-1.5 mg/kg/gün

Oral

4 TPMT + NUDT15

4

Miyelosupresyon

AZA ile benzer

Azatiyoprin

Tiyopürin (prodrug)

8 Kullanılmaz

4 ÜK + CH

4 

4 

1.5-2.5 mg/kg/gün

Oral

4 TPMT + NUDT15

4 (6-TGN / 6-MMP)

Miyelosupresyon

Pankreatit, enfeksiyon, 
malignite

Özellik

Sınıf

İndüksiyon tedavisi

İdame tedavisi

Ülseratif kolit etkinliği

Crohn etkinliği

Doz

Uygulama yolu

Farmakogenetik önemi

TDM (Metabolit izlemi)

En önemli yan etki

Diğer yan etkiler

ÜK: Ülseratif kolit; CH: Crohn Hastalığı; SC: Subkutan; IM: İntramusküler; TPMT: Tiyopürin metiltransferaz; NUDT15: Nudix hidrolaz 15;
TDM: Terapötik ilaç izlemi; 6-TGN: 6-Tioguanin nükleotid; 6-MMP: 6-Metilmerkaptopürin.
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İnflamatuvar bağırsak hastalıklarının (İBH) tedavisi, 20. yüzyılın bașlarında uygula-

nan yatak istirahati, diyet gibi konservatif tedavilerden, hastalığın patofizyolojisinin 

anlașılmasına paralel olarak daha hedefe yönelik ve kișiselleștirilmiș yaklașımlara 

doğru ilerlemektedir. İBH tedavisinde önemli dönüm noktaları arasında sülfasalazi-

nin İBH’da kullanımı (1940’lar), kortikosteroidlerin piyasaya sürülmesi (1950’ler), 

immünosüpresanların bulunması (1960’lar-80’ler) ve 1990’larda biyolojik ilaçlar-

dan ilk anti-TNF olan infliksimabın keșfi sayılabilir.(1) İBH tedavisindeki tüm gelișme-

lere rağmen hem Crohn hastalığı (CH) hem de ülseratif kolitte (ÜK) konvansiyonel 

tedavi, remisyonun indüksiyonu ve idame tedavisinde hala yerini korumaktadır.

KONVANSİYONEL TEDAVİ

İBH’da konvansiyonel tedavinin temelini 5-aminosalisilatlar (5-ASA, mesalazin, mesala-

min), kortikosteroidler (KS) ve immünmodülatör (İM) tedaviler olușturmaktadır.

5-AMİNOSALİSİLATLAR
Özellikle ÜK tedavisinde kullanılan bu ilaçlar hafif ve orta șiddetteki hastalığın 

yönetilmesinde oldukça etkilidirler. 

5-ASA Etki Mekanizması

5-ASA etki mekanizması tam olarak anlașılamamıș olsa da klinikte en belirleyici 

nokta, bu etkilerin çoğunun sistemik değil temel olarak bağırsak mukozasında lokal 

etki ile gerçekleștiğidir. Bu lokal çok faktörlü anti inflamatuvar etki ve kolorektal 

kanser için potansiyel kemopreventif etki yolakları șunlardır;(2,3)

• Prostaglandin ve Lökotrien Sentezinin İnhibisyonu: Siklooksijenaz ve lipooksijenaz 

yolaklarında inhibisyon ile prostaglandin ve lökotrien sentezini azaltır. Bu durum 

inflamatuvar hücrelerin aktivasyonunu ve vasküler permeabiliteyi düșürür.

• NF-κB Yolunun Baskılanması: NF-κB, inflamatuvar gen ekspresyonunun merkezi 

düzenleyicisidir. Mesalazin, NF-κB yolağında inhibisyonla TNF-α, IL-1β ve IL-6 

gibi sitokinlerin üretimini azaltır.

• Peroksizom Proliferatör Aktive Reseptör Gama (PPAR-γ) Aktivasyonu: 5-ASA, 

bağırsakta seçici bir PPAR γ agonisti gibi davranarak inflamatuar yanıtı baskılar.

• Antioksidan Etki: Serbest oksijen radikallerini temizleyerek oksidatif stresi ve 

epitel hasarını azaltır.(4)

• Anti-Kanser/Kemopreventif Etki: İnflamasyonu baskılayıp mukozal iyileșmeyi 

sağlamasının yanısıra, oksidatif DNA hasarını azaltıp, hücre döngüsünü yavașla-

tarak ve kolorektal karsinogenezde anahtar konumda olan Wnt/β katenin yolunu 

inhibe ederek bu etkiyi gösterdiği düșünülmektedir.(3)

5-ASA Formülasyonları

Ağızdan alınan yalın 5-ASA molekülü ince bağırsakta hızla emilir. Karaciğerde ve 

bağırsak mukozasında N-asetil-5-ASA adı verilen inaktif bir metabolite dönüștürü-

lür, idrar ve dıșkı yoluyla atılır. 

5-ASA etkinliği yalnızca etken maddenin kendisine değil, ilacın proksimal ince 

bağırsakta emilmeden hedef bölgeye (terminal ileum ve kolon) ulașmasına 

bağlıdır. Bu nedenle aktif maddeyi hedeflenen bölgeye tașıyan özel formülasyon-

lar kullanılır.(2) 

• Zaman-Bağımlı Sistemler: Etilselüloz mikrogranüller pH eșiğine daha az bağımlı-

dır; barsak boyunca erken bașlayıp sürekli salınım yapar. Bu, kolona özgü seçici-

liği azaltır ama tüm barsak boyunca yaygın temas sağlar. 

• pH-Bağımlı Sistemler: Eudragit L ve S, gastrik sıvıya dayanıklı ve midede çözün-

meyen akrilik polimerlerdir, ancak temel farkları çözündükleri pH seviyeleri ve 

hedef bölgeleridir.(2,5) Eudragit L, pH 6.0 civarında (ince bağırsak) çözünerek ilacı 

burada serbest bırakırken, Eudragit S daha yüksek olan pH 7.0 civarında (kolon/-

kalın bağırsak) çözünür.(5) 

• Multimatriks (MMX) Sistemler: MMX, kolona ulaștıktan sonra tek noktada 

boșalan bir sistem değil, matriks içinde daha uzamıș yaygın kolonik dağılım 

sağlayan bir tasarımdır. Klinik olarak en önemli avantajı çoğu hasta için günde 

tek doz ve uyum kolaylığıdır.(5) 

• Rektal (Topikal) Formlar: Rektal yolla uygulanan formlardır. Proktitte supozituvar, 

proktosigmoiditte enema veya köpük 5-ASA formları, daha yaygın hastalıkta ise 

oral ve rektal kombinasyonlar kullanılmalıdır.(5)

Tüm 5-ASA formülasyonları ve özellikleri Tablo 1’de özetlenmiștir.

5-ASA’ya yanıt alınamadığında ilk adım tedaviyi rektal formlarla kombine etmek 

veya dozu optimize etmektir.(5)

Yan Etki ve İzlem
5-ASA tedavisi öncesi tam kan sayımı ve serum üre, kreatinin, glomerüler filtrasyon 

hızı, elektrolitler, karaciğer fonksiyon testlerini içeren biyokimyasal testlerle değer-

lendirme yapılmalıdır.(4,5) Stabil hastada takip sıklığı 3. ayda ve sonrasında yıllık 

kontrol șeklinde olabilir ancak böbrek hastalığı, ileri yaș, eșzamanlı nefrotoksik ilaç 

kullanımı veya önceki renal risk faktörleri varsa daha sık izlem gerekir. 5-ASA’lar 

genellikle iyi tolere edilen güvenli ajanlardır ve yan etki nedeniyle tedaviyi bırakma 

oranları plasebo ile benzerdir.(4,8,9) Hastalarda görülen bazı yan etkiler șunlardır;

• Yaygın yan etkiler arasında; ateș, baș ağrısı, deri döküntüsü, kusma, paradoksal 

ishal, kas ağrısı ve karın ağrısı varken, nadir ve ciddi yan etkiler arasında ise 

pankreatit, interstisyel nefrit, hepatotoksisite, perikardit, plörit ve miyokardit 

sayılabilir.(3,4)

• Yan etkiler genellikle tedavinin ilk 1- 4. haftası içinde ortaya çıkar ve ilaç kesildi-

ğinde hızla düzelir.

KORTİKOSTEROİDLER
KS, İBH’nın akut alevlenmelerinde dramatik bir iyileșme sağlayan güçlü farmakolo-

jik araçlardır. Etkilerini esas olarak hücre içi glukokortikoid reseptörüne bağlanarak 

gösterir. Bir yandan anti-inflamatuar genlerin ekspresyonunu artırarak; diğer 

yandan TNF, IL-1 ve IL-6 gibi pro-inflamatuar sitokinlerin üretimini azaltarak etki 

gösterirler.(11,12)

Birinci nesil sistemik steroidler, șiddetli ve yaygın inflamasyonu olan hastalar için “hayat 

kurtarıcı” bir rol oynamaya devam etmektedir. Öte yandan, 2. Nesil steroidler (özellikle 

budezonid kapsül ve budezonid MMX), yüksek reseptör afinitesi ve düșük sistemik 

maruziyet sayesinde hafif-orta vakalarda güvenli bir alternatif sunmaktadır.(11,13)

Klinik bașarının anahtarı; doğru hastada doğru steroid türünü seçmek, doz 

eșdeğerliğine dikkat ederek geçișleri yönetmek ve hastayı en kısa sürede steroidsiz 

bir idame rejimine geçirmektir. “Steroidsiz remisyon” hedefi, hastanın yașam 

İBH Tedavisinde 5-ASA Kullanımı
İBH tedavisinde 5-ASA, ÜK’da özellikle hafif-orta șiddetli hastalıkta hem remisyonun 

indüksiyonu hem de idame tedavisinde birinci basamakta kritik bir öneme sahipken, 

CH’da 5-ASA etkinliğini gösteren tutarlı bir kanıt bulunmadığı için uzaklașılmıștır.(6,7)

Hafif-orta șiddetli ÜK yönetiminde; remisyonun indüksiyonu için aktif proktitte 1 

gr/gün rektal mesalazin, aktif distal kolitte remisyonun indüksiyonu için ≥ 1 g/gün 

dozda rektal 5-ASA (topikal steroid kullanımına tercih edilmeli) kullanılmalı ve 

remisyon sağlananlarda topikal 5-ASA ile idame edilmelidir.(5,8) Bu uygulama, 

özellikle sistemik ilaç maruziyetini azaltmak isteyen hastalar için avantajlıdır. 

Aktif sol kolitte ise yine rektal 5-ASA (en az 1 gr/gün) önerilir ve rektal steroidlere 

tercih edilir. En etkili yaklașım, rektal ve oral 5-ASA (en az 2 gr/gün) kombine 

edilmesidir.(5,9) En az rektosigmoid yaygınlıkta aktif ÜK hastalarında, sadece oral 

tedavi yerine oral (≥ 2g/gün) ve rektal 5-ASA’nın birlikte kullanılması oral monote-

rapiye kıyasla remisyonu sağlamada daha etkilidir.(9)

Hafif-orta aktif ÜK hastalarında remisyon indüksiyonu için ≥ 2 g/gün dozunda oral 

5-ASA kullanılmalıdır.(9) ASCEND çalıșmasında orta șiddette hastalık aktivitesi olan, 

daha önce KS, ÜK için çoklu ilaç deneyim öyküsü olanlarda pH bağımlı polimer 

kaplı oral 5-ASA formunun yüksek dozda (4,8 g/gün) kullanımı düșük doz (2,4 

g/gün) kullanımına göre daha etkili bulunmuștur.(4,9) Öte yandan MMX formlu 5-ASA 

preparatlarında 4.8 g ve 2.4 g dozları arasında fark gözlemlenmemiștir.(2,4)

Yüksek doz oral 5-ASA ile klinik remisyona giren hastalarda, yüksek dozda en az 

6 ay devam edilmesi remisyonun idamesinde etkili bulunmuștur.(9,10)

Günde tek doz kullanımın, bölünmüș doz rejimleriyle benzer etkinlikte olduğu ve 

hasta uyumunu artırabileceği belirtilmektedir.(3,9) 

5-ASA ile semptomatik düzelme erken dönemde (2. hafta) bașlasa da klinik tam 

yanıt değerlendirilmesi en erken 6-8. haftalarda yapılmalıdır.(9,10) Bir oral 5-ASA 

formülasyonu uygun dozda kullanılmasına rağmen yanıt vermediyse, bașka bir oral 

5-ASA formülasyonuna geçmenin remisyon sağlama olasılığı düșüktür.(2) Standart 
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kalitesini artırmak ve uzun vadeli iyatrojenik komplikasyonları önlemek adına 

öncelikli hedeftir.(14) Klinik pratikte İBH tedavisinde iki ana grup KS kullanılmaktadır;

Standart Sistemik Steroidler (1. Nesil): 
Yüksek biyoyararlanıma (%80-100) sahiptir ve tüm vücutta sistemik etki gösterirler. 

Hızla yanıt almanın beklendiği aktif orta-ağır İBH tedavisinde ön planda kullanılmak-

tadır. Klinik pratikte klasikleșmiș indüksiyon dozları prednizolon ve metilprednizolon 

için 40-60 mg/gün, hidrokortizon için 300-400 mg/gün șeklindedir. Bu tedavilerin 

bașlangıç yanıtına göre çoğunlukla 8-12 hafta içinde kademeli azaltılarak kesilmesi 

önerilir.(11-14)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Sistemik steroidler orta-ağır ÜK, akut șiddetli ÜK ve orta-ağır CH’da indüksiyon için 

kullanılır. Ayaktan tedavide klasik yaklașım prednizolon/metilprednizolon 40-60 

mg/gün ile bașlayıp klinik yanıta göre kademeli azaltmaktır. Hastanede yatan akut 

șiddetli ÜK hastasında intravenöz metilprednizolon ya da hidrokortizon standart 

indüksiyon yaklașımıdır. CH’da sistemik steroidler, yaygın ve/veya șiddetli hastalıkta 

kısa süreli köprü tedavisidir.(6,7,15,16) Sistemik yan etki yükü nedeniyle 8-12 haftadan 

uzun süre devam etmesi veya idame tedavide kullanılması uygun değildir. 

Özellikle hastaneye yatıș gerektiren akut șiddetli ÜK kliniğinde intravenöz KS ile 

indüksiyon tedavisi bașlandıktan sonra 3.-5. gün klinik yanıtına göre anti-TNF 

kurtarma tedavisi veya cerrahi tedavi açısından değerlendirilmelidir. Tedavinin 

3.gününde sistemik KS yanıtını değerlendirmek için günlük dıșkılama sayısı ve CRP 

düzeyini içeren Oxford kriterlerini kullanılmalıdır. Günde >8 defa dıșkılama olması 

veya günde 3-8 dıșkılamayla birlikte CRP> 45 mg/L olması durumunda sistemik 

KS tedavisi yanıtsız olarak değerlendirilebilir.(13,14,16)

Yan Etkiler
Kısa dönemde hiperglisemi, hipertansiyon, uykusuzluk, ruh hali değișiklikleri, sıvı 

retansiyonu, akne, dispepsi gibi sorunlar ortaya çıkabilir. Daha uzun kullanımda 

veya tekrarlayan kürlerde osteoporoz, adrenal supresyon, enfeksiyon riski artıșı, 

katarakt, miyopati, aseptik nekroz, metabolik bozulma, psikiyatrik yan etkiler önem 

kazanır. Bu nedenle steroid bağımlılığı yalnızca semptomatik bir sorun değil, doğru-

pH>7 ortamına ulașmasını bekleyerek (terminal ileum düzeyi) erken salınımı 

engeller; böylece etkin madde kolonik mukozada daha homojen dağılır ve distal 

segmentlere kadar ulașması hedeflenir. Bu nedenle hafif ve orta șiddette ÜK’da 

kullanımı daha uygundur.(12,14) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
ÜK’da budezonid MMX’in 9 mg/gün dozda klinik remisyona katkı sağlayabilir. MMX 

özelinde, 8 haftalık randomize çalıșmalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksektir ve genel tolerabilite daha iyi bulunmuștur. Ayrıca 

Budezonid MMX tedavisi 8 hafta sonunda doz azaltma yapılmadan sonlandırılabil-

mektedir.(5,12,13)

 

Hafif-orta ileal ve/veya ileoçekal CH’da kontrollü ileal salınımlı budezonid için tipik 

doz stratejisi 9 mg/gün (tek doz veya 3x3mg/gün) tedavisi 8-12 hafta ve ardından 

2 haftalık doz azaltma veya kesme șeklinde uygulanabilir.(6,7,12,13)

Budezonid MMX, daha çok hafif-orta ÜK’de, özellikle optimize 5-ASA’ya rağmen 

tam yanıt alınamadığında veya sistemik steroidten kaçınma hedefinde kullanı-

lır.(12,13,15) 

Yan Etki Profili
Budezonid ve benzeri düșük biyoyararlanımlı steroidlerde sistemik yan etkiler 

genellikle daha az görülse de tamamen yok değildir. Cushingoid özellikler, adrenal 

baskılanma, glukoz bozukluğu, ruh hali etkileri ve kemik sağlığına etkiler özellikle 

uzamıș kullanımda yine klinik önem tașır. Avantajları, bu etkilerin standart steroidle-

re kıyasla genellikle daha sınırlı olmasıdır; dezavantajları ise yalnızca belirli fenotip-

lerde yeterli etki göstermeleri ve idame ilacı olmamalarıdır.(11,12)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
Budezonid bașarısızlığında ilk soru “doğru fenotipte mi kullandım?” olmalıdır. 

Örneğin ileoçekal CH dıșında yaygın CH varlığında budezonidden güçlü yanıt 

beklemek gerçekçi değildir; bu durumda sistemik KS veya üst tedavi gerekir. 

Budezonid MMX ile yanıt alınmayan ÜK’de de 5-ASA optimizasyonu, rektal tedavi 

eklenmesi, enfeksiyon dıșlanması ve gerektiğinde sistemik KS veya biyolojik ajan 

hastalıkta budezonidin prednizolona göre remisyon sağlamada daha az etkili 

olabileceği akılda tutulmalıdır.(12,13,15)

Budezonid Formülasyonları: “Hangi Formül Nerede, Nasıl Etki Eder?
Budezonid için klinik pratikte kritik fark, ilaç salımının hangi bağırsak segmentinde 

gerçekleștiğidir:

• pH-Bağımlı Kapsüller: Salımı distal ileum ve çıkan kolona sınırlar; bu nedenle 

özellikle ileum/çıkan kolon tutulumlu hafif ve orta șiddetli CH’da endikedir.

• MMX Formülasyon: Tüm kolonda salınım sağlayacak șekilde tasarlanmıștır. 

Budezonid MMX kapsül/tablet çekirdeği lipofilik ve hidrofilik bölgelerden olușur 

ve dıșta gastro-rezistan pH-bağımlı bir kaplama bulunur. Kaplama, tabletin 

gerekliliği değerlendirilmelidir. Uzamıș budezonid kullanımı, sistemik KS kadar 

belirgin olmasa da steroid bağımlılığı sorununun bir çeșidi olarak görülmelidir.(14,15)

Steroid Koruyucu Strateji
İBH’da “steroid bağımlılığı veya așırı steroid maruziyeti” klinik pratikte sıkça 

karșımıza çıkan bir problemdir. Bu durum hem hastalık kontrolü hem de yan etkiler 

nedeniyle “steroid koruyucu” stratejileri gündeme getirir.(11-13)

Literatürde konvansiyonel tedavilerle ilgili güncellemelerde; bașlangıçta yanıt alıp 

kesme/azaltma sonrası relaps yașayan steroid-bağımlı veya steroid-refrakter 

hastalarda, uzun süreli uygunsuz steroid maruziyetini azaltmak için İM veya biyolo-

jik ajanların düșünülmesi gerektiği açıkça belirtilmiștir. KS ile indüksiyon tedavisi 

bașlanan hastalarda; azatiyoprin gibi ilaçlarla eș zamanlı kullanımın, ilerleyen 

dönemde steroid ihtiyacını azaltmaya ve idameyi bașka ajanlarla sürdürmeye 

yardımcı olabilir.(11,12)

İMMÜNMODÜLATÖRLER
İM ajanlar, 5-ASA yanıtsız/intoleran, KS’e bağımlı/yanıtsız/intoleran vakalarda ve 

anti-TNF ajanlarla kombinasyonda immünojenisiteyi azaltmak amacıyla kullanılır. 

Konvansiyonel tedavideki ana rolleri hızlı indüksiyon değil steroidsiz idamenin 

sağlanmasıdır. Azatiyoprin (AZA) ve 6-merkaptopürin (6-MP) hem ÜK hem CH 

tedavisinde idame tedavisinde yer alırken, metotreksat (MTX) CH için indüksiyon 

ve idamede kullanılabilir. Siklosporin ise akut șiddetli ÜK kurtarma tedavisinde 

etkilidir.(6,7,15,17) 

Tiyopürinler: Azatiyoprin ve 6-Merkaptopürin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
AZA ve 6-MP, İBH tedavisinde kullanılan bașlıca tiyopürin formülasyonlarıdır. AZA, 

oral yoldan uygulanan ve vücutta enzimatik olarak 6-MP’ye dönüșen bir ön ilaçtır 

(prodrug). 6-MP’nin metabolize olması sonucunda olușan 6-tiyoguanin nükleotidler 

(6-TGN), temel aktif metabolitler olup antiproliferatif, anti-inflamatuvar ve immün-

modülatör etkilerden sorumludur. Tiopürin metabolizmasında önemli rol oynayan 

TPMT (tiopürin metiltransferaz) enzimi, 6-MP’nin metillenmiș metaboliti olan 

6-metilmerkaptopürin’e (6-MMP) dönüșümünde görev alır. Düșük TPMT aktivite-

sinde artmıș 6-TGN birikimi miyelotoksisite ve kemik iliği baskılanması riskini 

artırırken, yüksek 6-MMP düzeyleri (>5700 pmol/8×108 RBC) özellikle hepatotok-

sisite ile ilișkilidir.(18,19)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Tiopürinlerin klinik etkinliğinin tam ortaya çıkması genellikle 3-6 ay sürdüğünden, 

bu ajanlar hızlı indüksiyon tedavisinde değil, ÜK ve CH’da idame tedavisinde 

kullanılmaktadır. AZA klasik dozu 1.5-2,5 mg/kg/gün ve 6-MP dozu ise 1-1,5 

mg/kg/gün șeklinde kullanılmalıdır. Etkisinin geç bașlaması nedeniyle akut alevlen-

mede çoğu zaman steroid köprüsü gerekir.(6,7,13,18)

Güncel kılavuzlarda AZA tedavisi öncesinde TPMT genotip/fenotip bakılması güçlü 

bir șekilde önerilmektedir. Özellikle Asya popülasyonlarında yaygın olan NUDT15 

varyantlarının da analiz edilmesi risk yönetiminde önemlidir. TPMT ve NUDT15 

heterozigotlarda “normal dozun %30-80’i” ile bașlama veya “düșük doz ile tedaviye 

bașla ve titre et” önerileri yer almaktadır. Bu testlerin yapılamadığı durumda erken 

dönemde yakın biyokimya-hemogram kontrolü pratikte güvenlik için “zorunlu” 

bileșenlerdir.(5-7,13,17,18)

Klinik uygulamada tedavinin “ne kadar süre?” devam edeceği sorusu için sabit bir 

üst sınırdan çok yarar-risk dengesine göre uzun dönem devam șeklindedir. Özellikle 

>65 yașta güvenlik kaygılarının belirgin olması nedeniyle bu yaș grubunda tiyopürin 

kullanımı daha sık sonlandırılmaktadır.(13)

Yan Etki Profili
Tiyopürinlerin iki farklı yan etki profili mevcuttur: 

• İdiyosenkratik Reaksiyonlar (Dozdan Bağımsız): Tiyopürinlerin dozdan bağımsız 

gelișen idiyosenkratik yan etkileri arasında bulantı, yorgunluk, ateș, artralji, grip 

benzeri sendrom ve yaklașık %3-5 oranında görülen akut pankreatit yer alır. 

Tiyopürin ilișkili pankreatit genellikle tedavinin ilk haftalarında ortaya çıkan, 

çoğunlukla hafif seyirli ve ilaç kesildikten sonra klinik olarak geri dönüșümlü bir 

reaksiyondur. Ancak mekanizmanın idiyosenkratik olması ve yeniden ilaç maruzi-

yetinde pankreatit rekürrens riskinin yüksek bulunması nedeniyle AZA veya 

6-MP tedavisi kalıcı olarak sonlandırılmalı, yeniden bașlanmamalıdır.(12,13,17) 

• Doza Bağlı Toksisite: Tiyopürinlere bağlı doza bağımlı toksisiteler arasında lökope-

ni, trombositopeni ve hepatotoksisite en sık görülen yan etkilerdendir. Bu toksisite-

ler çoğunlukla aktif metabolit düzeyleriyle ilișkilidir ve hafif olgularda doz azaltımıy-

la gerileyebilse de, ciddi miyelosüpresyon veya belirgin karaciğer toksisitesi geliști-

ğinde tedavinin kesilmesi gerekebilir. Uzun süreli tiyopürin kullanımında ise fırsatçı 

enfeksiyonlar, non-melanom deri kanseri ve özellikle genç erkek hastalarda EBV 

ilișkili hepatosplenik T hücreli lenfoma gibi lenfoproliferatif hastalık riskinde artıș 

bildirilmektedir. Bu nedenle tiyopürin tedavisi sırasında düzenli hemogram ve 

karaciğer fonksiyon testleriyle yakın laboratuvar izlemi yapılmalı; hastalar uzun 

dönem enfeksiyon ve malignite riskleri açısından da takip edilmelidir.(12,13,18)

Tedavi öncesi temel laboratuvar incelemeleri (hemogram, karaciğer enzimleri, viral 

seroloji gibi) yapılmalıdır. TPMT enzim aktivitesi tiyopürin bașlangıç dozunun 

belirlenmesinde önemli rol oynamaktadır. Düșük TPMT aktivitesinde 6-TGN düzey-

leri artarak ciddi miyelosüpresyon ve kemik iliği toksisitesi riskini yaratmaktadır. 

Popülasyonda TPMT aktivitesi yaklașık olarak %89 oranında normal, %11 oranında 

orta düzeyde ve %0,3 oranında ciddi düșük/eksik aktivite șeklinde bildirilmektedir. 

Çoğu klinik uygulamada yapılamadığı üzere, TPMT aktivitesi değerlendirilemediğin-

de AZA tedavisine düșük dozda (yaklașık 0,5 mg/kg/gün) bașlanarak kademeli doz 

titrasyonu ile hedef idame dozuna (yaklașık 2-2,5 mg/kg/gün) ulașılabilir. Tedavi 

sırasında özellikle erken dönemde yakın laboratuvar monitörizasyonu önerilmekte; 

ilk 4 haftada haftalık, ardından aylık ve stabil dönemde yaklașık 3 ay aralıklarla 

hemogram ve karaciğer fonksiyon testleri ile izlem yapılmaktadır.(13,17,18)

Yanıtsızlık Değerlendirmesi
AZA ile yetersiz yanıt, intolerans veya toksik etki geliștiğinde, doz azaltma, metabolit 

temelli optimizasyon, 6-MP’ye geçiș, allopürinol eșliğinde düșük doz stratejileri veya 

bașka sınıfa geçiș düșünülmelidir. AZA’dan 6-MP’ye geçiște “AZA’nın yarı dozu” ile 

geçișin benzer etkinlik ve tolerabilite sağlayabildiğine dair veriler mevcuttur.(12,13) 

Tiyopürin tedavisi sırasında yetersiz yanıt veya toksisite geliștiğinde MTX, biyolojik 

ajanlar veya diğer ileri hedefe yönelik tedavi seçenekleri yeniden değerlendirilmelidir. 

Uzun dönem tiyopürin kullanımında enfeksiyon ve malignite riskindeki artıș nedeniyle, 

özellikle ileri yaș hastalarda veya malignite açısından yüksek riskli bireylerde tedavinin 

sürdürülmesi yarar-risk dengesi temelinde dikkatle değerlendirilmelidir.(13,19,20) 

Metotreksat
Formülasyon ve Etki Mekanizması
MTX, oral ve parenteral formülasyonları bulunan bir folat antagonistidir; İBH tedavi-

sinde özellikle subkutan uygulama daha stabil biyoyararlanım sağlaması nedeniyle 

sıklıkla tercih edilmektedir. MTX, dihidrofolat redüktaz enzimini inhibe ederek folat 

metabolizmasını bozar. Bu etkiyle pürin ve pirimidin sentezi engellenerek hızlı 

prolifere olan immün hücreler (özellikle aktive T hücreleri) baskılanır. Bunun yanı 

sıra adenozin salınımını artırarak güçlü anti-inflamatuar etkiler sergilemekte-

dir.(12,19,20) 

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Güncel kılavuzlarda MTX’ın, Crohn hastalığında özellikle steroid-bağımlı veya 

steroid-yanıtlı orta-ağır olgularda ve tiyopürin intoleransı ya da yetersizliği 

durumunda indüksiyon ve idame tedavisi amacıyla önerilmektedir. MTX’in özellikle 

parenteral (IM/SC) formda kullanıldığında etkili olduğu, buna karșılık düșük doz 

oral MTX’ın klinik olarak anlamlı etkinlik göstermediği bilinmelidir. Crohn hastalığın-

da haftalık 25 mg parenteral MTX ile yaklașık 16 haftalık indüksiyon ve ardından 

15 mg/hafta ile idame tedavisine ilișkin kanıtlar en güçlü verileri olușturmaktadır. 

Tedavi sırasında eș zamanlı folik asit desteği önerilmektedir.6,20 ÜK’da genel 

olarak MTX etkisi zayıftır ve önerilmemektedir.(5,15,20)

Yan Etki Profili
Metotreksatın bașlıca toksisiteleri arasında bulantı, kusma, halsizlik, hepatotoksisi-

te, sitopeni ve nadiren pulmoner toksisite yer almaktadır. Uzun dönem kullanımda 

kronik hepatotoksisite ve karaciğer fibrozisi riski göz önünde bulundurulmalıdır. Eș 

zamanlı folik asit desteği (genellikle ≥5 mg/hafta), özellikle gastrointestinal yan 

etkileri azaltarak tedavi uyumunu artırabilmektedir.(20,21) 

MTX ile ilgili en kritik nokta gebelikteki teratojenik etkisidir. Hem kadın hem erkek 

hastalar açısından üreme planlamasında dikkat gerektirir. Teratojenik etki nedeniyle 

gebelik planlayan kadınlarda kullanılmaması ve gebelik öncesi 3-6 ay önce 

kesilmesi gerekir.(20,21)

İmmünmodülatör ajanların yan etki profili ve klinik ipuçları Tablo 3’te özetlenmiștir. 

Yanıt Kaybında Değerlendirme
MTX tedavisine yetersiz yanıt durumunda ilaç formülasyonu (oral/parenteral), doz 

yeterliliği, tedavi uyumu ve hastalık fenotipi yeniden değerlendirilmelidir. Ülseratif 

kolitte MTX’e ilișkin etkinlik verileri sınırlı olduğundan, yanıt yetersizliği çoğu 

zaman yalnızca doz optimizasyonu ile açıklanamaz. Buna karșılık Crohn hastalı-

ğında parenteral forma geçiș, doz optimizasyonu ve yakın toksisite izlemi ile 

tedavi etkinliği artırılabilir. Belirgin yan etki veya gebelik planı durumunda tedavi 

kesilmeli; uygun hastalarda tiyopürinler, biyolojik ajanlar veya diğer ileri hedefe 

yönelik tedaviler değerlendirilmelidir.(12,19,20) 

Siklosporin
Formülasyon ve Etki Mekanizması
Siklosporin, T hücre aktivasyonunu baskılayan bir kalsinörin inhibitörüdür. 

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında kullanım alanı sınırlı olmakla birlikte, özellik-

le steroid yanıtsız akut șiddetli ülseratif kolitte seçilmiș bazı vakalarda etkili bir 

kurtarma tedavisi seçeneği olarak önerilmektedir.(5,13)

Endikasyon ve Doz Stratejisi
Akut șiddetli ülseratif kolitte intravenöz kortikosteroidlere yeterli yanıt alınamayan 

hastalarda siklosporin önemli bir kurtarma tedavisi seçeneğidir ve özellikle tiyopü-

rin-naif olgularda kullanılabilmektedir. Ancak terapötik ilaç düzeyi izlemi gerektir-

mesi ve nefrotoksisite, nörotoksisite ile enfeksiyon riski gibi potansiyel yan etkileri 

nedeniyle kullanımı sınırlanabilmektedir. Hem tiyopürin-naif hem de daha önce 

tiyopürin kullanmıș hastalarda infliksimab diğer önemli kurtarma tedavisi 

seçeneklerinden biridir.(13,16) 

Siklosporin intravenöz olarak genellikle 2 mg/kg/gün dozunda, kan düzeyi takibi 

ile (hedef düzey kanda 150-250 ng/mL) bașlanır, yanıt klinik olarak 4-7 gün 

içinde değerlendirilir; olumlu yanıt varsa aynı dozun iki katı oral dozla (hedef 

100-200 ng/mL) devam edilir.(13)

Yan Etki Profili
Tedavinin erken döneminde hipertansiyon, nefrotoksisite, nörotoksisite (tremor, 

huzursuzluk) ve elektrolit bozuklukları açısından yakın izlem gerekli olup; kan 

basıncı, böbrek fonksiyonları, magnezyum düzeyi ve diğer biyokimyasal paramet-

reler düzenli takip edilmelidir.(13) İM tedaviler ve özellikleri Tablo 4’te, İBH’da İM 

kullanımıyla ilgili önemli ipuçları ve yaklașım Tablo 5’te verilmiștir.

Tablo 5. İmmünmodülatör Tedavide Önemli İpuçları ve Yaklașım

Yaklașım

AZA’ya bağlı pankreatit geri dönüșsüzdür.
6-MP’ye geçiș yapılmamalı, her iki ilaç da pankreatit yapma riskini tașır.

TPMT genotipi/fenotipi bakılabiliyorsa; üșük aktivitede %50-75 doz 
azaltımı, sıfır aktivitede ilaç verilmemesi gerekir. Ancak normal TPMT, 
toksisiteye karșı tam güvence sağlamaz.

6-TGN < 230 pmol � yetersiz doz veya uyumsuzluk,
6-MMP > 5700 � hepatotoksisite riskini ișaret eder.

MTX pnömonisi ani dispne, öksürük, ateș ile prezante olabilir; radyolojik 
görünüm infeksiyöz pnömoniye benzer. Klinik șüphede MTX derhal 
kesilmelidir.

AZA yanıtsızlığında 6-MMP > 5700 ise düșük doz AZA (%25-50) + 
allopurinol 100 mg/gün kombinasyonu 6-TGN düzeyini artırarak etkinliği 
artırır ve hepatotoksisiteyi azaltır.

AZA ve 6-MP FDA kategori D olmakla birlikte klinik kanı gebelikte 
devamı yönündedir, hasta bazında karar alınmalıdır. MTX gebelikte 
kesinlikle kontrendikedir.

Non-melanom deri kanseri riskinde artıș nedeniyle tiyopürin kullanan 
hastalar güneșten korunma konusunda uyarılmalı ve yıllık dermatolojik 
tarama planlanmalıdır.

Konu

AZA - pankreatit

Tedavi öncesi TPMT testi

Tedavide 6-TGN/6-MMP izlemi

MTX - akciğer toksisitesi

Allopürinol optimizasyonu

Gebelik ve tiyopürin

Deri kanseri taraması

AZA: Azatiyoprin; 6-MP: 6-merkaptopürin; TPMT: tiyopürin metiltransferaz; 6-TGN: 6-tiyoguanin nükleotid;
6-MMP: 6-metilmerkaptopürin



İBH TEDAVİSİNDE KULLANILAN İLAÇLAR:
KONVANSİYONEL TEDAVİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026110

Kaynaklar

1. Actis GC, Pellicano R, Fagoonee S, et al. History of inflammatory bowel diseases. J Clin Med. 

2019;8(11):1970. Published November 14, 2019. doi:10.3390/jcm8111970

2. Ye B, van Langenberg DR. Mesalazine preparations for the treatment of ulcerative colitis: Are all 

created equal? World J Gastrointest Pharmacol Ther. 2015;6(4):137-144. doi:10.4292/wj-

gpt.v6.i4.137

3. Lyakhovich A, Gasche C. Systematic review: molecular chemoprevention of colorectal malignancy 

by mesalazine. Aliment Pharmacol Ther. 2009;31. doi:10.1111/j.1365-2036.2009.04195.x

4. Ham M, Moss AC. Mesalamine in the treatment and maintenance of remission of ulcerative colitis. 

Expert Rev Clin Pharmacol. 2012;5(2):113-123. doi:10.1586/ecp.12.2

5. Raine T, Bonovas S, Burisch J, et al. ECCO Guidelines on therapeutics in ulcerative colitis: medical 

treatment. J Crohns Colitis. 2022;16(1):2-17. doi:10.1093/ecco-jcc/jjab178

6. Gordon H, Minozzi S, Kopylov U, et al. ECCO guidelines on therapeutics in Crohn’s disease: medical 

treatment. J Crohns Colitis. 2024;18(10):1531-1555. doi:10.1093/ecco-jcc/jjae091.

7. Lichtenstein GR, Loftus EV Jr, Afzali A, et al. ACG clinical guideline: management of Crohn’s disease 

in adults. Am J Gastroenterol. 2025;120(6):1225-1264. doi:10.14309/ajg.0000000000003465

8. Marshall JK, Irvine EJ. Rectal 5-aminosalicylic acid for maintenance of remission in ulcerative 

colitis. Cochrane Database Syst Rev. 2012;(11):CD004118. doi:10.1002/14651858.CD004118.-

pub2.

9. Murray A, Nguyen TM, Parker CE, et al. Oral 5-aminosalicylic acid for induction of remission in 

ulcerative colitis. Cochrane Database Syst Rev. 2020;8(8):CD000543. 

doi:10.1002/14651858.CD000543.pub5.

10. Paridaens K, Freddi MJ, Travis SPL. The continuing value of mesalazine as first-line therapy for 

patients with moderately active ulcerative colitis. Front Gastroenterol (Lausanne). 

2024;3:1335380. Published June 3, 2024. doi:10.3389/fgstr.2024.1335380

11. Bruscoli S, Pucillo CE, Riccardi C, et al. Glucocorticoid therapy in inflammatory bowel disease: 

mechanisms and clinical practice. Front Immunol. 2021;12:691480. doi:10.3389/fim-

mu.2021.691480.

12. Park J, Cheon JH. Updates on conventional therapies for inflammatory bowel diseases: 5-aminosa-

licylates, corticosteroids, immunomodulators, and anti-TNF-α. Korean J Intern Med. 

2022;37(5):895-905. doi:10.3904/kjim.2022.132.

13. Moran GW, Lamb CA, Hart AL, et al. British Society of Gastroenterology guidelines on inflammatory 

bowel disease in adults: 2025. Gut. 2025;74(suppl 1):s1-s101. doi:10.1136/gutjnl-2024-334395.

14. Harbord M, Eliakim R, Bettenworth D, et al. Third European evidence-based consensus on diagnosis 

and management of ulcerative colitis. Part 2: current management. J Crohns Colitis. 

2017;11(7):769-784. doi:10.1093/ecco-jcc/jjx009.

15. Singh S, Loftus EV Jr, Limketkai BN, et al. AGA living clinical practice guideline on pharmacological 

management of moderate-to-severe ulcerative colitis. Gastroenterology. 2024;167(7):1307-1343. 

doi:10.1053/j.gastro.2024.10.001

16. Rosiou K, Selinger CP. Acute severe ulcerative colitis: management advice for internal medicine 

and emergency physicians. Intern Emerg Med. 2021;16(6):1433-1442. 

doi:10.1007/s11739-021-02704-0

17. Damião AOMC, de Azevedo MFC, Carlos AS, et al. Conventional therapy for moderate to severe 

inflammatory bowel disease: A systematic literature review. World J Gastroenterol. 

2019;25(9):1142-1157. doi:10.3748/wjg.v25.i9.1142.

18. Dewit O, Starkel P, Roblin X. Thiopurine metabolism monitoring: implications in inflammatory bowel 

diseases. Eur J Clin Invest. 2010;40(11):1037-1047. doi:10.1111/j.1365-2362.2010.02346.x.

19. AlAmeel T, Al Sulais E, Raine T. Methotrexate in inflammatory bowel disease: A primer for gastroen-

terologists. Saudi J Gastroenterol. 2022;28(4):250-260. doi:10.4103/sjg.sjg_496_21

20. Sequier L, Caron B, Loeuille D, et al. Systematic review: Methotrexate—A poorly understood and 

underused medication in inflammatory bowel disease. Aliment Pharmacol Ther. 

2024;60(6):686-700. doi:10.1111/apt.18194

21. Scott FI, Ananthakrishnan AN, Click B, et al. AGA living clinical practice guideline on the pharmaco-

logic management of moderate-to-severe Crohn’s disease. Gastroenterology. 

2025;169(7):1397-1448. doi:10.1053/j.gastro.2025.09.038.



İBH TEDAVİSİNDE KULLANILAN İLAÇLAR:
KONVANSİYONEL TEDAVİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026 111

Kaynaklar

1. Actis GC, Pellicano R, Fagoonee S, et al. History of inflammatory bowel diseases. J Clin Med. 

2019;8(11):1970. Published November 14, 2019. doi:10.3390/jcm8111970

2. Ye B, van Langenberg DR. Mesalazine preparations for the treatment of ulcerative colitis: Are all 

created equal? World J Gastrointest Pharmacol Ther. 2015;6(4):137-144. doi:10.4292/wj-

gpt.v6.i4.137

3. Lyakhovich A, Gasche C. Systematic review: molecular chemoprevention of colorectal malignancy 

by mesalazine. Aliment Pharmacol Ther. 2009;31. doi:10.1111/j.1365-2036.2009.04195.x

4. Ham M, Moss AC. Mesalamine in the treatment and maintenance of remission of ulcerative colitis. 

Expert Rev Clin Pharmacol. 2012;5(2):113-123. doi:10.1586/ecp.12.2

5. Raine T, Bonovas S, Burisch J, et al. ECCO Guidelines on therapeutics in ulcerative colitis: medical 

treatment. J Crohns Colitis. 2022;16(1):2-17. doi:10.1093/ecco-jcc/jjab178

6. Gordon H, Minozzi S, Kopylov U, et al. ECCO guidelines on therapeutics in Crohn’s disease: medical 

treatment. J Crohns Colitis. 2024;18(10):1531-1555. doi:10.1093/ecco-jcc/jjae091.

7. Lichtenstein GR, Loftus EV Jr, Afzali A, et al. ACG clinical guideline: management of Crohn’s disease 

in adults. Am J Gastroenterol. 2025;120(6):1225-1264. doi:10.14309/ajg.0000000000003465

8. Marshall JK, Irvine EJ. Rectal 5-aminosalicylic acid for maintenance of remission in ulcerative 

colitis. Cochrane Database Syst Rev. 2012;(11):CD004118. doi:10.1002/14651858.CD004118.-

pub2.

9. Murray A, Nguyen TM, Parker CE, et al. Oral 5-aminosalicylic acid for induction of remission in 

ulcerative colitis. Cochrane Database Syst Rev. 2020;8(8):CD000543. 

doi:10.1002/14651858.CD000543.pub5.

10. Paridaens K, Freddi MJ, Travis SPL. The continuing value of mesalazine as first-line therapy for 

patients with moderately active ulcerative colitis. Front Gastroenterol (Lausanne). 

2024;3:1335380. Published June 3, 2024. doi:10.3389/fgstr.2024.1335380

11. Bruscoli S, Pucillo CE, Riccardi C, et al. Glucocorticoid therapy in inflammatory bowel disease: 

mechanisms and clinical practice. Front Immunol. 2021;12:691480. doi:10.3389/fim-

mu.2021.691480.

12. Park J, Cheon JH. Updates on conventional therapies for inflammatory bowel diseases: 5-aminosa-

licylates, corticosteroids, immunomodulators, and anti-TNF-α. Korean J Intern Med. 

2022;37(5):895-905. doi:10.3904/kjim.2022.132.

13. Moran GW, Lamb CA, Hart AL, et al. British Society of Gastroenterology guidelines on inflammatory 

bowel disease in adults: 2025. Gut. 2025;74(suppl 1):s1-s101. doi:10.1136/gutjnl-2024-334395.

14. Harbord M, Eliakim R, Bettenworth D, et al. Third European evidence-based consensus on diagnosis 

and management of ulcerative colitis. Part 2: current management. J Crohns Colitis. 

2017;11(7):769-784. doi:10.1093/ecco-jcc/jjx009.

15. Singh S, Loftus EV Jr, Limketkai BN, et al. AGA living clinical practice guideline on pharmacological 

management of moderate-to-severe ulcerative colitis. Gastroenterology. 2024;167(7):1307-1343. 

doi:10.1053/j.gastro.2024.10.001

16. Rosiou K, Selinger CP. Acute severe ulcerative colitis: management advice for internal medicine 

and emergency physicians. Intern Emerg Med. 2021;16(6):1433-1442. 

doi:10.1007/s11739-021-02704-0

17. Damião AOMC, de Azevedo MFC, Carlos AS, et al. Conventional therapy for moderate to severe 

inflammatory bowel disease: A systematic literature review. World J Gastroenterol. 

2019;25(9):1142-1157. doi:10.3748/wjg.v25.i9.1142.

18. Dewit O, Starkel P, Roblin X. Thiopurine metabolism monitoring: implications in inflammatory bowel 

diseases. Eur J Clin Invest. 2010;40(11):1037-1047. doi:10.1111/j.1365-2362.2010.02346.x.

19. AlAmeel T, Al Sulais E, Raine T. Methotrexate in inflammatory bowel disease: A primer for gastroen-

terologists. Saudi J Gastroenterol. 2022;28(4):250-260. doi:10.4103/sjg.sjg_496_21

20. Sequier L, Caron B, Loeuille D, et al. Systematic review: Methotrexate—A poorly understood and 

underused medication in inflammatory bowel disease. Aliment Pharmacol Ther. 

2024;60(6):686-700. doi:10.1111/apt.18194

21. Scott FI, Ananthakrishnan AN, Click B, et al. AGA living clinical practice guideline on the pharmaco-

logic management of moderate-to-severe Crohn’s disease. Gastroenterology. 

2025;169(7):1397-1448. doi:10.1053/j.gastro.2025.09.038.



İBH TEDAVİSİNDE KULLANILAN İLAÇLAR
ANTİ-TNF ALFA TEDAVİSİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026112

İpek Bilge Aslan, Nalan Gülșen Ünal
Ege Üniversitesi Tıp Fakültesi Namık Kemal Menteș Gastroenteroloji Kliniği, İzmir

GİRİȘ

Tümör nekroz faktörü alfa (TNF-α), İBH patofizyolojisinde merkezi bir rol üstlenen 

pro-inflamatuar bir sitokindir. İntestinal mukozada așırı eksprese edilen TNF-α; 

nötrofil ve makrofaj aktivasyonunu, bağırsak epitel bariyer bozukluğunu, granülom 

olușumunu ve T hücre yașam süresinin uzamasını tetikler. Anti-TNF ajanları, bu 

hedefe yönelik geliștirilmiș biyolojik tedavilerin ilk ve en geniș klinik deneyime sahip 

sınıfını olușturmaktadır.

1998 yılında infliksimabın (IFX) CH’da onaylanmasıyla bașlayan dönem, İBH tedavi-

sinde gerçek anlamda bir paradigma değișiminin habercisi olmuștur. İBH tedavisinde 

onaylı bașlıca anti-TNF ajanlar șunlardır: infliksimab (IFX), adalimumab (ADA), 

golimumab (GOL) ve sertolizumab pegol (CZP). Bu ajanlar, steroid bağımlı/dirençli 

orta-ağır İBH’da ve fistülizan CH’da hem mukozal iyileșme hem de uzun dönem 

remisyon sağlamada standart biyolojik tedavinin temel direğini olușturmaktadır.(1-4)

Etki Mekanizması
Anti-TNF ajanlar hem çözünür hem de transmembran TNF-α’ya bağlanarak bu 

sitokin ile TNF reseptörleri (TNFR1 ve TNFR2) arasındaki etkileșimi bloke eder. Etki 

mekanizması çok boyutludur. Bunlar;

• TNF-α nötralizasyonu: Dolașımdaki ve dokudaki TNF-α’nın etkisini inhibe eder; 

böylece NF-κB aktivasyonu, pro-inflamatuar sitokin kaskadı (IL-1, IL-6, IL-8) ve 

adezyon molekülü ekspresyonu azalır.

• Transmembran TNF’ye bağlanma: Kompleman bağımlı ve antikora bağımlı 

hücresel sitotoksisite aracılığıyla aktive T hücrelerinin ve makrofajların apoptozu-

nu indükler. Bu etki, IFX, ADA ve GOL’de (Fc parçaları sayesinde) daha belirgindir; 

CZP’de Fc yoktur.(5,6)

• Regülatuar T hücre indüksiyonu: Anti-TNF ajanlar regülatör T hücre popülasyo-

nunu artırarak immün homeostazı yeniden sağlar.

• Bariyer fonksiyonu koruması: TNF-α’nın tight junction proteinlerini bozan etkisini 

tersine çevirir; mukozal bariyer bütünlüğü restore edilir.

Yan Etkiler
Anti-TNF ajanlarla ilișkili sık ve nadir görülen yan etkiler așağıda belirtilmiștir.(1,2,22-30)

Sık görülen yan etkiler;

• İnfüzyon ve Enjeksiyon Bölgesi Reaksiyonları: İnfüzyon reaksiyonları, en sık 

bildirilen yan etki kategorisi arasındadır. Genellikle infüzyon sırasında veya 

hemen ardından baș ağrısı, titreme, ateș, bulantı ve nadiren hipotansiyon șeklin-

de ortaya çıkar. SC uygulamalarda lokal enjeksiyon bölgesi reaksiyonları (kızarık-

lık, șișlik, ağrı) görece yaygındır ve bir haftaya kadar sürebilir. Anti-ilaç antikorları 

infüzyon reaksiyonlarının bașlıca tetikleyicisidir; bu reaksiyonların büyük çoğun-

luğu antihistaminikler ve kortikosteroidlerle önlenebilmektedir. Yönetimde hafif 

reaksiyonlarda infüzyon hızının düșürülmesi ve antihistaminik premedikasyonu 

yeterlidir; ciddi veya anafilaktik reaksiyonlarda ise infüzyon durdurularak ajan 

değișikliği gündeme gelir.

• Enfeksiyonlar: Anti-TNF tedavileri; tüberküloz, atipik mikobakteri, listeria gibi 

bakteriyel ve histoplazmoz, kandida, aspergilloz, pnömosistoz gibi fungal fırsatçı 

enfeksiyonlarla ilișkilendirilmektedir.(22) Ciddi enfeksiyon riskinin en yüksek olduğu 

durum, anti-TNF ile tiyopürin veya MTX gibi İM birlikte kullanıldığı kombinasyon 

tedavileridir. ECCO kılavuzları, fırsatçı enfeksiyon genel riskinin değerlendirilmesi 

ve latent infeksiyonların tedavi edilmesi gerektiğini; bu taramanın riski tamamen 

ortadan kaldırmasa da zorunlu olduğunu vurgulamaktadır.(1,2,22) Yönetimde, tedavi 

bașlamadan önce tüm İBH hastalarına tüberküloz (TB) taraması (PPD ve/veya 

IGRA), hepatit B/C serolojisi ve HIV taraması yapılmalıdır; așı durumu gözden 

geçirilerek influenza, pnömokok ve diğer ölü așılar uygulanmalıdır.

• Dermatolojik Yan Etkiler: Anti-TNF tedavisi bașlangıçta psöriyazis tedavisinde de 

endike olmasına karșın, paradoksal biçimde İBH hastalarında psöriyaform 

döküntü ve egzematöz lezyonlara yol açabilmektedir. İnsidansı %1,6-2,3 olup 

kadın cinsiyet, genç yașta tedavi bașlangıcı, sigara kullanımı ve ileokolonik CH 

bağımsız olası risk faktörleri arasında yer almaktadır.(23) Yönetimde, hafif-orta 

dereceli olgularda topikal kortikosteroid ve dermatoloji konsültasyonu yeterli 

olabilirken, tedaviyi kesmeyi gerektiren ağır tablolarda alternatif biyolojik ajana 

geçiș (özellikle vedolizumab veya ustekimumab) tercih edilmelidir. 

ve doğum sonrası ilk 6 ay bebekte canlı așılamadan kaçınılmalıdır. 

Bu yan etkilerin bütünü değerlendirildiğinde, tedavi bașlangıcında standart tarama 

protokollerinin uygulanması, periyodik terapötik ilaç izlemi ile klinik takip ve yan etki eğitimi, 

İBH’da anti-TNF güvenliğinin temel tașlarını olușturmaktadır. Anti-TNF tedavi yönetiminde 

dikkat edilmesi gereken konular ve yaklașımların özeti Tablo 3’te derlenmiștir.

CZP’nin farklı mekanizması șu noktada kritik öneme sahiptir: Pegile Fab fragmanı yapısı 

nedeniyle plasentayı minimal oranda geçer ve Fc-aracılı sitotoksisiteden yoksundur; bu 

özelliği gebelikte ve Fc-bağımlı etkilerden kaçınılmak istendiğinde avantaj sağlar.(3)

Formülasyonlar ve Doz
Anti-TNF ajanların formülasyon ve doz bilgileri Tablo 1’de özetlenmiștir.1,2 Tüm 

ajanlar protein yapısında monoklonal antikorlar olup ısı ve ıșığa duyarlıdır; soğuk 

zincirde saklanmalı (2-8°C) ve dondurulmamalıdır. İFX intravenöz infüzyonla, 

diğerleri subkutan enjeksiyonla uygulanır.(1-4)

Endikasyonlar 
Anti-TNF tedavi CH’da; konvansiyonel tedaviye yanıtsızlık, yan etki veya intolerans gelișen 

orta-ağır aktif CH, fistülizan CH, hastalık bașlangıcında kötü prognoz belirteçleri varlığın-

da: erken top-down stratejide (genç yaș, derin ülserler, steroid bağımlılığı, penetran/strik-

türan hastalık, üst GİS tutulumu) ve postoperatif profilakside yüksek riskli hastalarda 

cerrahi sonrası nüksü önlemede hem indüksiyonda hem idamede endikedir.(1,3)

ÜK’de konvansiyonel tedaviye yanıtsızlık, yan etki veya intolerans gelișen orta-ağır 

aktif kolitli hastalarda, akut șiddetli kolitte İV steroide tedavisine yanıtsızlık 

durumunda kurtarma tedavisi olarak hem indüksiyon hem idamede anti-TNF 

tedavisi endikedir.(2,4)

Ayrıca hem ÜK hem de CH’da;

• Ekstraintestinal manifestasyonlarda (aktif artropati, piyoderma gangrenozum, 

eritema nodozum, üveit gibi) anti-TNF tedavisi endikedir.(1-3)

• Pediatrik İBH’da IFX ve ADA hem CH hemde ÜK için onaylıdır.

• Hamilelikte CZP, Fc yokluğu nedeniyle düșük plasental geçiș oranlarına sahiptir. 

İFX ve ADA üçüncü trimestere kadar devam ettirilir.(1,2,5)

Anti-TNF Tedavisinde Klinik Kanıtlar ve Yönetim
Anti-TNF tedavilerin gelișim sürecinde gerçekleștirilen temel klinik çalıșmalar, 

bugünkü tedavi yaklașımının kanıt temelini olușturmaktadır. Tablo 2’de bu çalıșma-

ların tasarımı ve klinik önemi özetlenmiștir.(7-21)

• İmmünojenisite ve Tedaviye Yanıt Kaybı: Anti-TNF tedavilerinin etkinliğini sınırla-

yan en önemli farmakolojik sorun immünojenisitedir. İBH hastalarında yaklașık 

%30’a varan anti-TNF tedavisine bașlangıçta yanıtsızlık (primer yanıtsızlık) 

olușabilir. Primer yanıtsızlık büyük ölçüde farmakodinamik yetersizlikle yani 

yeterli ilaç düzeyine karșın biyolojik yanıt alınamamasıyla açıklanmakta olup bu 

durumda doz sıklaștırmasından fayda beklenmez. CH’da anti-TNF’ye primer 

yanıt verenlerde yıllık tedavi etkinlik kaybı (sekonder yanıtsızlık) oranı %21 

hasta-yılı olarak hesaplanmıștır; 1 yıllık izlemde doz intensifikasyonu gerektiren 

hasta oranı ise %34 olarak bulunmuștur.(24) 

ÜK’da yıllık sekonder yanıt kaybı oranı İFX için %10, ADA için %13,6 olarak hesap-

lanmıștır; ilk yıl izlemiyle sınırlı çalıșmalarda bu oranların daha yüksek seyrettiği 

de ayrıca bildirilmektedir.(25) 

Tüm anti-TNF naif İBH hastalarında 12 ayda doz intensifikasyonu gerektiren hasta 

oranı %28, 36 ayda ise %35 olarak bulunmuștur; yani sekonder yanıt kaybının 

(immünojenisite) dörtte biri ilk yılda, üçte biri ise üç yılda kümülatif olarak gerçekleș-

mektedir.(6,26) PANTS kohort çalıșması, İFX ve ADA’nın 1 yıllık izlem sürecinde yanıt 

kaybı gelișimini, anti-ilaç antikoru düzeyleri ve ilaç konsantrasyonları eșliğinde 

prospektif olarak ortaya koymuștur.(18) Yönetimde TDM önemli rol oynamaktadır: 

düșük ilaç konsantrasyonu ve anti-ilaç antikor negatifliğinde doz artıșı önerilirken, 

doz optimizasyonuna yanıtsız olgularda aynı sınıf içinde ya da farklı etki mekanizmalı 

bir ajana geçiș değerlendirilmelidir. Bir diğer etkin strateji ise anti-TNF tedaviye İM 

eklenmesidir. Sekonder yanıt kaybı geliștiren hastalarda İM eklenmesi anti-ilaç 

antikor düzeylerini baskılayarak remisyonun yeniden sağlanmasına katkı sağlayabilir.

Nadir görülen yan etkiler;

• Latent Tüberküloz Reaktivasyonu: İBH’da anti-TNF kullanımına bağlı TB reakti-

vasyon riski artmaktadır. Tüm hastalarda tedavi öncesi tarama zorunludur. 

Kapsamlı tarama yapılmasına rağmen anti-TNF kullanan hastalarda TB reakti-

vasyonu %0,05 oranında görülmektedir. Aktif TB’de anti-TNF tedavi kesinlikle 

kontrendikedir. Latent TB’de profilaktik tedavi bașlanmalı, anti-TNF en erken 4 

hafta sonra bașlanmalıdır. Profilakside genel olarak izoniazid için 9 ay, rifampisin 

için 4 ay rejimleri önerilmektedir.(1,2,22) 

• Hepatit B Virüs Reaktivasyonu: HBV reaktivasyonu açısından HBsAg(+) hastalarda 

tedavi öncesi anti-viral tedavi bașlanmalı; anti-TNF tedavisi süresince ve bitiminden 

12 ay sonrasına kadar profilaksi sürdürülmelidir. Anti-HBc(+)/HBsAg(-) hastalarda 

da reaktivasyon riski nedeniyle profilaksi veya yakın izlem önerilmektedir.(1,2,22)

• Lenfoma ve Solid Organ Maligniteleri: ECCO 2023 malignite kılavuzu, İBH’da 

anti-TNF monoterapisinin genel kanser veya solid organ malignitesi riskini artırdığına 

dair güçlü ve tutarlı kanıt bulunmadığını belirtmektedir.(27) Bununla birlikte lenfoma 

ve melanom riskinin artmıș olabileceği vurgulanmaktadır. Özellikle tiyopürinle kombi-

nasyon tedavisinde lenfoma riskinde artıș söz konusudur. CH olan, 2 yıldan uzun 

süre kombinasyon tedavisi alan genç erkeklerde, nadir fakat ölümcül olabilen 

hepatosplenik T hücreli lenfoma riski bulunmaktadır. Tiyopürin tedavisine bașlama-

dan önce genç erkeklerde EBV serolojisinin kontrol edilmesi düșünülmelidir. 

Yönetimde, özellikle 35 yaș altı erkek İBH hastalarında uzun süreli kombine İM 

tedaviden mümkün olduğunca kaçınılması önerilmektedir.(27) Hem tiyopürin hem de 

anti-TNF kullanan hastaların düzenli cilt kanseri taramasından geçmesi ve güneșten 

korunma önlemleri alması önerilir. İmmünsüpresif tedavi alan kadın hastaların genel 

popülasyona yönelik servikal tarama programlarına katılması teșvik edilmelidir.

• Demiyelinizan Nörolojik Olaylar: Optik nörit, multipl skleroz benzeri tablo ve 

Guillain-Barré sendromu gibi demiyelinizan reaksiyonlar İBH’da de bildirilmekle 

birlikte nadir görülmektedir.(28) Semptomlar genellikle tedavinin ilk yılı içinde 

ortaya çıkmaktadır. Yönetimde, demiyelinizan hastalık ya da multipl skleroz 

öyküsü bulunan hastalar için anti-TNF ajanlardan kaçınılmalıdır; tedavi süresince 

nörolojik semptom gelișmesi halinde ajan derhal kesilmelidir.

• Gebelikte Güvenlilik: 2023 yılında yayımlanan ECCO Cinsellik, Fertilite, Gebelik 

ve Laktasyon Kılavuzu, anti-TNF antikorlarının gebelikte düșük riskli olarak kabul 

edildiğini belirtmektedir.29 Emzirme döneminde anne sütüne geçen İFX miktarı 

kan düzeyinin yaklașık 1/200’i kadardır; bu miktar mide ve bağırsakta proteolize 

uğrayacağından bebekte sistemik immünsüpresyon olușturması beklenmemek-

tedir. Bu gerekçeyle ECCO dahil uluslararası kılavuzların büyük çoğunluğu 

anti-TNF tedavisinin emzirmeyle uyumlu olduğu sonucuna varmaktadır.(29) Ancak 

üçüncü trimesterde İFX ve ADA’nın plasentadan bebeğe aktarıldığı hatırlanmalı 

Anti-TNF tedavi ve immunsüpresyonla ilgili yan etkiler göz önüne alındığında 

anti-TNF tedavi öncesi değerlendirme, tedavi sonrası yaklașım ve doz optimizasyo-

nu Șekil 1’de özetlenmiștir.

Anti-TNF Tedavide De-eskalasyon ve Tedavi Döngüsü
Son yıllarda kombinasyon tedavisinde de-eskalasyon stratejileri, özellikle uzun 

dönem remisyon sağlanan CH’da önemli bir araștırma alanı haline gelmiștir. SPARE 

çalıșmasında, İFX ve İM kombinasyonu altında stabil remisyonda olan hastalarda 

İFX kesilmesi, kombinasyon tedavisinin sürdürülmesine kıyasla daha yüksek relaps 

oranları ile ilișkili bulunurken; İM kesilmesi daha düșük relaps riski ile ilișkilendiril-

miștir. Bu bulgular, uygun hastalarda biyolojik ajan yerine eșlik eden İM tedavisinin 

kesilmesinin daha güvenli bir de-eskalasyon yaklașımı olabileceğini düșündürmek-

tedir.(30) 

Anti-TNF tedavinin elektif olarak kesilmesi ise rutin olarak hastalara önerilmemeli-

dir; ancak derin klinik, biyokimyasal ve endoskopik remisyonda olan seçilmiș düșük 

riskli hastalarda bireyselleștirilmiș olarak değerlendirilebilir. Anti-TNF tedavisinin 

kesilmesi sonrası relaps riski yaklașık 1 yılda %40, 2 yılda ise %50 civarındadır; 

buna karșın relaps gelișen hastaların büyük bölümünde aynı anti-TNF ajanıyla 

yeniden tedavi sonrası remisyon tekrar sağlanabilmektedir. ECCO, özellikle rezidüel 

inflamasyon bulgusu olmayan, CRP ve fekal kalprotektin düzeyleri normal 

seyreden, perianal/fistülizan hastalığı bulunmayan ve sigara içmeyen hastalarda 

biyolojik tedavi döngüsü (“biocycling”) yaklașımının düșünülebileceğini belirtmekte-

dir. Bununla birlikte tedavi kesilmesi sonrası özellikle ilk yıl yakın biyobelirteç izlemi 

önerilmekte; karar sürecinin relaps riski, hastalık fenotipi, güvenlilik, maliyet ve 

hasta tercihi göz önünde bulundurularak ortak hekim-hasta kararı șeklinde yürütül-

mesi gerekir.(33)

Anti-TNF Biyobenzerleri
Anti-TNF biyobenzerleri, referans ürünlerle karșılaștırılabilir etkinlik, güvenlik ve 

immünojenisite profiline sahip onaylı biyolojik ilaçlardır. Türkiye dahil pek çok ülkede 

İFX ve ADA’nın birden fazla biyobenzeri kullanıma girmiștir. İBH’da biyobenzerlerin 

referans ürünlerin yerini alabileceği kabul edilmekte ve aktif hastalık bulunmayan 

stabil hastalarda geçișin güvenli olduğu vurgulanmaktadır.(5,31) Ayrıca güncel olarak 

İFX SC biyobenzer molekülü (CT-P13 SC) geliștirilmiș olup, İFX İV biyobenzeri 

(CT-P13 İV) ile aynı aktif maddeyi içerir, ancak subkutan uygulamaya uyarlanmıș 

formülasyonudur. İBH endikasyonunda EMA onayını 2020’de, FDA onayı 2023’te 

almıștır. LIBERTY-CH ve LIBERTY-UC faz 3 çalıșmalarında, CT-P13 İV indüksiyonu 

sonrası CT-P13 SC ile idame tedavisinin hem CH hem ÜK klinik remisyon ve endos-

kopik yanıt açısından plaseboya üstün olduğu gösterilmiș ve yeni bir güvenlik sinyali 

saptanmamıștır.(20) SC formülasyonun en önemli avantajlarından biri, iki haftada 

bir düzenli uygulamayla CT-P13 İV göre daha stabil ve sürekli serum ilaç düzeyleri 

sağlamasıdır.(19) Bununla birlikte CT-P13 SC için hedef serum ilaç düzeylerinin 

CT-P13 İV ile tamamen aynı kabul edilmemesi gerektiği, bu konuda prospektif 

TDM çalıșmalarına ihtiyaç olduğu vurgulanmaktadır.(32) Mevcut veriler, remisyonda 

stabil seyreden ve CT-P13 İV kullanan hastalarda CT-P13 SC formülasyona geçișin 

hem standart hem yoğunlaștırılmıș İV rejimlerden sonra güvenli ve etkili olduğunu 

göstermektedir. Ayrıca LIBERTY uzatma analizlerinde, 120 mg/2 hafta tedavisi 

sırasında yanıt kaybı gelișen hastalarda 240 mg/2 hafta doz artıșı ile olgularda 

yeniden klinik yanıt veya remisyon elde edildiği bildirilmiștir.(32) Bu bulgular, CT-P13 

SC’nin CT-P13 İV doz artırımı veya doz sıklaștırma stratejilerine benzer șekilde 

optimize edilebileceğini düșündürmektedir. 

CT-P13 SC formülasyon özellikle infüzyon merkezine erișim güçlüğü yașayan, evde 

tedavi bağımsızlığı isteyen veya İV idame tedavisinde stabil remisyonda olup geçiș 

planlanan hastalarda önemli bir seçenek olarak değerlendirilebilir.(32) 

Maliyet etkinlik açısından biyobenzerler, daha fazla hastanın biyolojik tedaviye 

erișimini sağlamada, özellikle top-down stratejinin daha geniș uygulanmasında 

önemli bir rol üstlenmektedir.(5,31)

Farmakokinetik Prensipler ve Terapötik İlaç İzlemi
Anti-TNF ajanların serum düzeyleri; inflamasyon yükü, albumin düzeyi, vücut ağırlığı, 

immünojenisite ve eș zamanlı İM kullanımından etkilenir. Dip serum ilaç düzeyi 

ölçümü ve anti-ilaç antikoru testi terapötik ilaç izleminin (TDM) temelini olușturur.(6) 
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Tümör nekroz faktörü alfa (TNF-α), İBH patofizyolojisinde merkezi bir rol üstlenen 

pro-inflamatuar bir sitokindir. İntestinal mukozada așırı eksprese edilen TNF-α; 

nötrofil ve makrofaj aktivasyonunu, bağırsak epitel bariyer bozukluğunu, granülom 

olușumunu ve T hücre yașam süresinin uzamasını tetikler. Anti-TNF ajanları, bu 

hedefe yönelik geliștirilmiș biyolojik tedavilerin ilk ve en geniș klinik deneyime sahip 

sınıfını olușturmaktadır.

1998 yılında infliksimabın (IFX) CH’da onaylanmasıyla bașlayan dönem, İBH tedavi-

sinde gerçek anlamda bir paradigma değișiminin habercisi olmuștur. İBH tedavisinde 

onaylı bașlıca anti-TNF ajanlar șunlardır: infliksimab (IFX), adalimumab (ADA), 

golimumab (GOL) ve sertolizumab pegol (CZP). Bu ajanlar, steroid bağımlı/dirençli 

orta-ağır İBH’da ve fistülizan CH’da hem mukozal iyileșme hem de uzun dönem 

remisyon sağlamada standart biyolojik tedavinin temel direğini olușturmaktadır.(1-4)

Etki Mekanizması
Anti-TNF ajanlar hem çözünür hem de transmembran TNF-α’ya bağlanarak bu 

sitokin ile TNF reseptörleri (TNFR1 ve TNFR2) arasındaki etkileșimi bloke eder. Etki 

mekanizması çok boyutludur. Bunlar;

• TNF-α nötralizasyonu: Dolașımdaki ve dokudaki TNF-α’nın etkisini inhibe eder; 

böylece NF-κB aktivasyonu, pro-inflamatuar sitokin kaskadı (IL-1, IL-6, IL-8) ve 

adezyon molekülü ekspresyonu azalır.

• Transmembran TNF’ye bağlanma: Kompleman bağımlı ve antikora bağımlı 

hücresel sitotoksisite aracılığıyla aktive T hücrelerinin ve makrofajların apoptozu-

nu indükler. Bu etki, IFX, ADA ve GOL’de (Fc parçaları sayesinde) daha belirgindir; 

CZP’de Fc yoktur.(5,6)

• Regülatuar T hücre indüksiyonu: Anti-TNF ajanlar regülatör T hücre popülasyo-

nunu artırarak immün homeostazı yeniden sağlar.

• Bariyer fonksiyonu koruması: TNF-α’nın tight junction proteinlerini bozan etkisini 

tersine çevirir; mukozal bariyer bütünlüğü restore edilir.

Yan Etkiler
Anti-TNF ajanlarla ilișkili sık ve nadir görülen yan etkiler așağıda belirtilmiștir.(1,2,22-30)

Sık görülen yan etkiler;

• İnfüzyon ve Enjeksiyon Bölgesi Reaksiyonları: İnfüzyon reaksiyonları, en sık 

bildirilen yan etki kategorisi arasındadır. Genellikle infüzyon sırasında veya 

hemen ardından baș ağrısı, titreme, ateș, bulantı ve nadiren hipotansiyon șeklin-

de ortaya çıkar. SC uygulamalarda lokal enjeksiyon bölgesi reaksiyonları (kızarık-

lık, șișlik, ağrı) görece yaygındır ve bir haftaya kadar sürebilir. Anti-ilaç antikorları 

infüzyon reaksiyonlarının bașlıca tetikleyicisidir; bu reaksiyonların büyük çoğun-

luğu antihistaminikler ve kortikosteroidlerle önlenebilmektedir. Yönetimde hafif 

reaksiyonlarda infüzyon hızının düșürülmesi ve antihistaminik premedikasyonu 

yeterlidir; ciddi veya anafilaktik reaksiyonlarda ise infüzyon durdurularak ajan 

değișikliği gündeme gelir.

• Enfeksiyonlar: Anti-TNF tedavileri; tüberküloz, atipik mikobakteri, listeria gibi 

bakteriyel ve histoplazmoz, kandida, aspergilloz, pnömosistoz gibi fungal fırsatçı 

enfeksiyonlarla ilișkilendirilmektedir.(22) Ciddi enfeksiyon riskinin en yüksek olduğu 

durum, anti-TNF ile tiyopürin veya MTX gibi İM birlikte kullanıldığı kombinasyon 

tedavileridir. ECCO kılavuzları, fırsatçı enfeksiyon genel riskinin değerlendirilmesi 

ve latent infeksiyonların tedavi edilmesi gerektiğini; bu taramanın riski tamamen 

ortadan kaldırmasa da zorunlu olduğunu vurgulamaktadır.(1,2,22) Yönetimde, tedavi 

bașlamadan önce tüm İBH hastalarına tüberküloz (TB) taraması (PPD ve/veya 

IGRA), hepatit B/C serolojisi ve HIV taraması yapılmalıdır; așı durumu gözden 

geçirilerek influenza, pnömokok ve diğer ölü așılar uygulanmalıdır.

• Dermatolojik Yan Etkiler: Anti-TNF tedavisi bașlangıçta psöriyazis tedavisinde de 

endike olmasına karșın, paradoksal biçimde İBH hastalarında psöriyaform 

döküntü ve egzematöz lezyonlara yol açabilmektedir. İnsidansı %1,6-2,3 olup 

kadın cinsiyet, genç yașta tedavi bașlangıcı, sigara kullanımı ve ileokolonik CH 

bağımsız olası risk faktörleri arasında yer almaktadır.(23) Yönetimde, hafif-orta 

dereceli olgularda topikal kortikosteroid ve dermatoloji konsültasyonu yeterli 

olabilirken, tedaviyi kesmeyi gerektiren ağır tablolarda alternatif biyolojik ajana 

geçiș (özellikle vedolizumab veya ustekimumab) tercih edilmelidir. 

ve doğum sonrası ilk 6 ay bebekte canlı așılamadan kaçınılmalıdır. 

Bu yan etkilerin bütünü değerlendirildiğinde, tedavi bașlangıcında standart tarama 

protokollerinin uygulanması, periyodik terapötik ilaç izlemi ile klinik takip ve yan etki eğitimi, 

İBH’da anti-TNF güvenliğinin temel tașlarını olușturmaktadır. Anti-TNF tedavi yönetiminde 

dikkat edilmesi gereken konular ve yaklașımların özeti Tablo 3’te derlenmiștir.

İBH TEDAVİSİNDE KULLANILAN İLAÇLAR
ANTİ-TNF ALFA TEDAVİSİ
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CZP’nin farklı mekanizması șu noktada kritik öneme sahiptir: Pegile Fab fragmanı yapısı 

nedeniyle plasentayı minimal oranda geçer ve Fc-aracılı sitotoksisiteden yoksundur; bu 

özelliği gebelikte ve Fc-bağımlı etkilerden kaçınılmak istendiğinde avantaj sağlar.(3)

Formülasyonlar ve Doz
Anti-TNF ajanların formülasyon ve doz bilgileri Tablo 1’de özetlenmiștir.1,2 Tüm 

ajanlar protein yapısında monoklonal antikorlar olup ısı ve ıșığa duyarlıdır; soğuk 

zincirde saklanmalı (2-8°C) ve dondurulmamalıdır. İFX intravenöz infüzyonla, 

diğerleri subkutan enjeksiyonla uygulanır.(1-4)

Endikasyonlar 
Anti-TNF tedavi CH’da; konvansiyonel tedaviye yanıtsızlık, yan etki veya intolerans gelișen 

orta-ağır aktif CH, fistülizan CH, hastalık bașlangıcında kötü prognoz belirteçleri varlığın-

da: erken top-down stratejide (genç yaș, derin ülserler, steroid bağımlılığı, penetran/strik-

türan hastalık, üst GİS tutulumu) ve postoperatif profilakside yüksek riskli hastalarda 

cerrahi sonrası nüksü önlemede hem indüksiyonda hem idamede endikedir.(1,3)

ÜK’de konvansiyonel tedaviye yanıtsızlık, yan etki veya intolerans gelișen orta-ağır 

aktif kolitli hastalarda, akut șiddetli kolitte İV steroide tedavisine yanıtsızlık 

durumunda kurtarma tedavisi olarak hem indüksiyon hem idamede anti-TNF 

tedavisi endikedir.(2,4)

Ayrıca hem ÜK hem de CH’da;

• Ekstraintestinal manifestasyonlarda (aktif artropati, piyoderma gangrenozum, 

eritema nodozum, üveit gibi) anti-TNF tedavisi endikedir.(1-3)

• Pediatrik İBH’da IFX ve ADA hem CH hemde ÜK için onaylıdır.

• Hamilelikte CZP, Fc yokluğu nedeniyle düșük plasental geçiș oranlarına sahiptir. 

İFX ve ADA üçüncü trimestere kadar devam ettirilir.(1,2,5)

Anti-TNF Tedavisinde Klinik Kanıtlar ve Yönetim
Anti-TNF tedavilerin gelișim sürecinde gerçekleștirilen temel klinik çalıșmalar, 

bugünkü tedavi yaklașımının kanıt temelini olușturmaktadır. Tablo 2’de bu çalıșma-

ların tasarımı ve klinik önemi özetlenmiștir.(7-21)

• İmmünojenisite ve Tedaviye Yanıt Kaybı: Anti-TNF tedavilerinin etkinliğini sınırla-

yan en önemli farmakolojik sorun immünojenisitedir. İBH hastalarında yaklașık 

%30’a varan anti-TNF tedavisine bașlangıçta yanıtsızlık (primer yanıtsızlık) 

olușabilir. Primer yanıtsızlık büyük ölçüde farmakodinamik yetersizlikle yani 

yeterli ilaç düzeyine karșın biyolojik yanıt alınamamasıyla açıklanmakta olup bu 

durumda doz sıklaștırmasından fayda beklenmez. CH’da anti-TNF’ye primer 

yanıt verenlerde yıllık tedavi etkinlik kaybı (sekonder yanıtsızlık) oranı %21 

hasta-yılı olarak hesaplanmıștır; 1 yıllık izlemde doz intensifikasyonu gerektiren 

hasta oranı ise %34 olarak bulunmuștur.(24) 

ÜK’da yıllık sekonder yanıt kaybı oranı İFX için %10, ADA için %13,6 olarak hesap-

lanmıștır; ilk yıl izlemiyle sınırlı çalıșmalarda bu oranların daha yüksek seyrettiği 

de ayrıca bildirilmektedir.(25) 

Tüm anti-TNF naif İBH hastalarında 12 ayda doz intensifikasyonu gerektiren hasta 

oranı %28, 36 ayda ise %35 olarak bulunmuștur; yani sekonder yanıt kaybının 

(immünojenisite) dörtte biri ilk yılda, üçte biri ise üç yılda kümülatif olarak gerçekleș-

mektedir.(6,26) PANTS kohort çalıșması, İFX ve ADA’nın 1 yıllık izlem sürecinde yanıt 

kaybı gelișimini, anti-ilaç antikoru düzeyleri ve ilaç konsantrasyonları eșliğinde 

prospektif olarak ortaya koymuștur.(18) Yönetimde TDM önemli rol oynamaktadır: 

düșük ilaç konsantrasyonu ve anti-ilaç antikor negatifliğinde doz artıșı önerilirken, 

doz optimizasyonuna yanıtsız olgularda aynı sınıf içinde ya da farklı etki mekanizmalı 

bir ajana geçiș değerlendirilmelidir. Bir diğer etkin strateji ise anti-TNF tedaviye İM 

eklenmesidir. Sekonder yanıt kaybı geliștiren hastalarda İM eklenmesi anti-ilaç 

antikor düzeylerini baskılayarak remisyonun yeniden sağlanmasına katkı sağlayabilir.

Nadir görülen yan etkiler;

• Latent Tüberküloz Reaktivasyonu: İBH’da anti-TNF kullanımına bağlı TB reakti-

vasyon riski artmaktadır. Tüm hastalarda tedavi öncesi tarama zorunludur. 

Kapsamlı tarama yapılmasına rağmen anti-TNF kullanan hastalarda TB reakti-

vasyonu %0,05 oranında görülmektedir. Aktif TB’de anti-TNF tedavi kesinlikle 

kontrendikedir. Latent TB’de profilaktik tedavi bașlanmalı, anti-TNF en erken 4 

hafta sonra bașlanmalıdır. Profilakside genel olarak izoniazid için 9 ay, rifampisin 

için 4 ay rejimleri önerilmektedir.(1,2,22) 

• Hepatit B Virüs Reaktivasyonu: HBV reaktivasyonu açısından HBsAg(+) hastalarda 

tedavi öncesi anti-viral tedavi bașlanmalı; anti-TNF tedavisi süresince ve bitiminden 

12 ay sonrasına kadar profilaksi sürdürülmelidir. Anti-HBc(+)/HBsAg(-) hastalarda 

da reaktivasyon riski nedeniyle profilaksi veya yakın izlem önerilmektedir.(1,2,22)

• Lenfoma ve Solid Organ Maligniteleri: ECCO 2023 malignite kılavuzu, İBH’da 

anti-TNF monoterapisinin genel kanser veya solid organ malignitesi riskini artırdığına 

dair güçlü ve tutarlı kanıt bulunmadığını belirtmektedir.(27) Bununla birlikte lenfoma 

ve melanom riskinin artmıș olabileceği vurgulanmaktadır. Özellikle tiyopürinle kombi-

nasyon tedavisinde lenfoma riskinde artıș söz konusudur. CH olan, 2 yıldan uzun 

süre kombinasyon tedavisi alan genç erkeklerde, nadir fakat ölümcül olabilen 

hepatosplenik T hücreli lenfoma riski bulunmaktadır. Tiyopürin tedavisine bașlama-

dan önce genç erkeklerde EBV serolojisinin kontrol edilmesi düșünülmelidir. 

Yönetimde, özellikle 35 yaș altı erkek İBH hastalarında uzun süreli kombine İM 

tedaviden mümkün olduğunca kaçınılması önerilmektedir.(27) Hem tiyopürin hem de 

anti-TNF kullanan hastaların düzenli cilt kanseri taramasından geçmesi ve güneșten 

korunma önlemleri alması önerilir. İmmünsüpresif tedavi alan kadın hastaların genel 

popülasyona yönelik servikal tarama programlarına katılması teșvik edilmelidir.

• Demiyelinizan Nörolojik Olaylar: Optik nörit, multipl skleroz benzeri tablo ve 

Guillain-Barré sendromu gibi demiyelinizan reaksiyonlar İBH’da de bildirilmekle 

birlikte nadir görülmektedir.(28) Semptomlar genellikle tedavinin ilk yılı içinde 

ortaya çıkmaktadır. Yönetimde, demiyelinizan hastalık ya da multipl skleroz 

öyküsü bulunan hastalar için anti-TNF ajanlardan kaçınılmalıdır; tedavi süresince 

nörolojik semptom gelișmesi halinde ajan derhal kesilmelidir.

• Gebelikte Güvenlilik: 2023 yılında yayımlanan ECCO Cinsellik, Fertilite, Gebelik 

ve Laktasyon Kılavuzu, anti-TNF antikorlarının gebelikte düșük riskli olarak kabul 

edildiğini belirtmektedir.29 Emzirme döneminde anne sütüne geçen İFX miktarı 

kan düzeyinin yaklașık 1/200’i kadardır; bu miktar mide ve bağırsakta proteolize 

uğrayacağından bebekte sistemik immünsüpresyon olușturması beklenmemek-

tedir. Bu gerekçeyle ECCO dahil uluslararası kılavuzların büyük çoğunluğu 

anti-TNF tedavisinin emzirmeyle uyumlu olduğu sonucuna varmaktadır.(29) Ancak 

üçüncü trimesterde İFX ve ADA’nın plasentadan bebeğe aktarıldığı hatırlanmalı 

Anti-TNF tedavi ve immunsüpresyonla ilgili yan etkiler göz önüne alındığında 

anti-TNF tedavi öncesi değerlendirme, tedavi sonrası yaklașım ve doz optimizasyo-

nu Șekil 1’de özetlenmiștir.

Anti-TNF Tedavide De-eskalasyon ve Tedavi Döngüsü
Son yıllarda kombinasyon tedavisinde de-eskalasyon stratejileri, özellikle uzun 

dönem remisyon sağlanan CH’da önemli bir araștırma alanı haline gelmiștir. SPARE 

çalıșmasında, İFX ve İM kombinasyonu altında stabil remisyonda olan hastalarda 

İFX kesilmesi, kombinasyon tedavisinin sürdürülmesine kıyasla daha yüksek relaps 

oranları ile ilișkili bulunurken; İM kesilmesi daha düșük relaps riski ile ilișkilendiril-

miștir. Bu bulgular, uygun hastalarda biyolojik ajan yerine eșlik eden İM tedavisinin 

kesilmesinin daha güvenli bir de-eskalasyon yaklașımı olabileceğini düșündürmek-

tedir.(30) 

Anti-TNF tedavinin elektif olarak kesilmesi ise rutin olarak hastalara önerilmemeli-

dir; ancak derin klinik, biyokimyasal ve endoskopik remisyonda olan seçilmiș düșük 

riskli hastalarda bireyselleștirilmiș olarak değerlendirilebilir. Anti-TNF tedavisinin 

kesilmesi sonrası relaps riski yaklașık 1 yılda %40, 2 yılda ise %50 civarındadır; 

buna karșın relaps gelișen hastaların büyük bölümünde aynı anti-TNF ajanıyla 

yeniden tedavi sonrası remisyon tekrar sağlanabilmektedir. ECCO, özellikle rezidüel 

inflamasyon bulgusu olmayan, CRP ve fekal kalprotektin düzeyleri normal 

seyreden, perianal/fistülizan hastalığı bulunmayan ve sigara içmeyen hastalarda 

biyolojik tedavi döngüsü (“biocycling”) yaklașımının düșünülebileceğini belirtmekte-

dir. Bununla birlikte tedavi kesilmesi sonrası özellikle ilk yıl yakın biyobelirteç izlemi 

önerilmekte; karar sürecinin relaps riski, hastalık fenotipi, güvenlilik, maliyet ve 

hasta tercihi göz önünde bulundurularak ortak hekim-hasta kararı șeklinde yürütül-

mesi gerekir.(33)

Anti-TNF Biyobenzerleri
Anti-TNF biyobenzerleri, referans ürünlerle karșılaștırılabilir etkinlik, güvenlik ve 

immünojenisite profiline sahip onaylı biyolojik ilaçlardır. Türkiye dahil pek çok ülkede 

İFX ve ADA’nın birden fazla biyobenzeri kullanıma girmiștir. İBH’da biyobenzerlerin 

referans ürünlerin yerini alabileceği kabul edilmekte ve aktif hastalık bulunmayan 

stabil hastalarda geçișin güvenli olduğu vurgulanmaktadır.(5,31) Ayrıca güncel olarak 

İFX SC biyobenzer molekülü (CT-P13 SC) geliștirilmiș olup, İFX İV biyobenzeri 

(CT-P13 İV) ile aynı aktif maddeyi içerir, ancak subkutan uygulamaya uyarlanmıș 

formülasyonudur. İBH endikasyonunda EMA onayını 2020’de, FDA onayı 2023’te 

almıștır. LIBERTY-CH ve LIBERTY-UC faz 3 çalıșmalarında, CT-P13 İV indüksiyonu 

sonrası CT-P13 SC ile idame tedavisinin hem CH hem ÜK klinik remisyon ve endos-

kopik yanıt açısından plaseboya üstün olduğu gösterilmiș ve yeni bir güvenlik sinyali 

saptanmamıștır.(20) SC formülasyonun en önemli avantajlarından biri, iki haftada 

bir düzenli uygulamayla CT-P13 İV göre daha stabil ve sürekli serum ilaç düzeyleri 

sağlamasıdır.(19) Bununla birlikte CT-P13 SC için hedef serum ilaç düzeylerinin 

CT-P13 İV ile tamamen aynı kabul edilmemesi gerektiği, bu konuda prospektif 

TDM çalıșmalarına ihtiyaç olduğu vurgulanmaktadır.(32) Mevcut veriler, remisyonda 

stabil seyreden ve CT-P13 İV kullanan hastalarda CT-P13 SC formülasyona geçișin 

hem standart hem yoğunlaștırılmıș İV rejimlerden sonra güvenli ve etkili olduğunu 

göstermektedir. Ayrıca LIBERTY uzatma analizlerinde, 120 mg/2 hafta tedavisi 

sırasında yanıt kaybı gelișen hastalarda 240 mg/2 hafta doz artıșı ile olgularda 

yeniden klinik yanıt veya remisyon elde edildiği bildirilmiștir.(32) Bu bulgular, CT-P13 

SC’nin CT-P13 İV doz artırımı veya doz sıklaștırma stratejilerine benzer șekilde 

optimize edilebileceğini düșündürmektedir. 

CT-P13 SC formülasyon özellikle infüzyon merkezine erișim güçlüğü yașayan, evde 

tedavi bağımsızlığı isteyen veya İV idame tedavisinde stabil remisyonda olup geçiș 

planlanan hastalarda önemli bir seçenek olarak değerlendirilebilir.(32) 

Maliyet etkinlik açısından biyobenzerler, daha fazla hastanın biyolojik tedaviye 

erișimini sağlamada, özellikle top-down stratejinin daha geniș uygulanmasında 

önemli bir rol üstlenmektedir.(5,31)

Tablo 1. Onaylı Anti-TNF Ajanların Formülasyon, Endikasyon ve Doz Özellikleri (1-6)

İlaç

İnfliksimab İV

İnfliksimab SC

Adalimumab

Golimumab

Sertolizumab 
pegol 

Yapı

Kimerik 
(insan/fare)
IgG1 Mab

Kimerik IgG1 
monoklonal 
antikor; CT-P13 
biyobenzerinin 
SC formülasyonu

Tam insan IgG1 
Mab

Tam insan IgG1 
Mab

Pegile Fab 
fragman (Fc yok)

Endikasyon

CH ve ÜK 

CH ve ÜK

CH ve ÜK

Sadece ÜK 

Sadece CH 

İndüksiyon 
Dozu

5 mg/kg İV 
0,2, ve 6. haftalar

İV (5 mg/kg,
0,2 ve 6. 
haftalar) ardından 
SC’ye geçiș

160 mg SC
0. hafta,
sonra 80 mg
2. haftada

200 mg SC
0. hafta, 100 mg 
2. haftada

400 mg SC
0,2 ve 4. hafta

İdame Dozu

5 mg/kg/İV/8 
haftada bir
(Doz artıșı10 
mg/kg veya 
interval kısaltma)

120 mg SC/2 
haftada bir 
(Doz artıșı:240 
mg/2 hafta)

40 mg SC/2 
haftada bir 
(Doz artıșı:40 
mg/hafta)

50 mg SC/4 
haftada bir 
(>80 kg: 100 
mg/4 hafta)

400 mg SC/4 
haftada bir

Uygulama

İV

SC

SC 

SC 

SC

Farmakokinetik Prensipler ve Terapötik İlaç İzlemi
Anti-TNF ajanların serum düzeyleri; inflamasyon yükü, albumin düzeyi, vücut ağırlığı, 

immünojenisite ve eș zamanlı İM kullanımından etkilenir. Dip serum ilaç düzeyi 

ölçümü ve anti-ilaç antikoru testi terapötik ilaç izleminin (TDM) temelini olușturur.(6) 

CH: Crohn hastalığı; ÜK: Ülseratif kolit; IV: İntravenöz; SC: Subkutan
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Tümör nekroz faktörü alfa (TNF-α), İBH patofizyolojisinde merkezi bir rol üstlenen 

pro-inflamatuar bir sitokindir. İntestinal mukozada așırı eksprese edilen TNF-α; 

nötrofil ve makrofaj aktivasyonunu, bağırsak epitel bariyer bozukluğunu, granülom 

olușumunu ve T hücre yașam süresinin uzamasını tetikler. Anti-TNF ajanları, bu 

hedefe yönelik geliștirilmiș biyolojik tedavilerin ilk ve en geniș klinik deneyime sahip 

sınıfını olușturmaktadır.

1998 yılında infliksimabın (IFX) CH’da onaylanmasıyla bașlayan dönem, İBH tedavi-

sinde gerçek anlamda bir paradigma değișiminin habercisi olmuștur. İBH tedavisinde 

onaylı bașlıca anti-TNF ajanlar șunlardır: infliksimab (IFX), adalimumab (ADA), 

golimumab (GOL) ve sertolizumab pegol (CZP). Bu ajanlar, steroid bağımlı/dirençli 

orta-ağır İBH’da ve fistülizan CH’da hem mukozal iyileșme hem de uzun dönem 

remisyon sağlamada standart biyolojik tedavinin temel direğini olușturmaktadır.(1-4)

Etki Mekanizması
Anti-TNF ajanlar hem çözünür hem de transmembran TNF-α’ya bağlanarak bu 

sitokin ile TNF reseptörleri (TNFR1 ve TNFR2) arasındaki etkileșimi bloke eder. Etki 

mekanizması çok boyutludur. Bunlar;

• TNF-α nötralizasyonu: Dolașımdaki ve dokudaki TNF-α’nın etkisini inhibe eder; 

böylece NF-κB aktivasyonu, pro-inflamatuar sitokin kaskadı (IL-1, IL-6, IL-8) ve 

adezyon molekülü ekspresyonu azalır.

• Transmembran TNF’ye bağlanma: Kompleman bağımlı ve antikora bağımlı 

hücresel sitotoksisite aracılığıyla aktive T hücrelerinin ve makrofajların apoptozu-

nu indükler. Bu etki, IFX, ADA ve GOL’de (Fc parçaları sayesinde) daha belirgindir; 

CZP’de Fc yoktur.(5,6)

• Regülatuar T hücre indüksiyonu: Anti-TNF ajanlar regülatör T hücre popülasyo-

nunu artırarak immün homeostazı yeniden sağlar.

• Bariyer fonksiyonu koruması: TNF-α’nın tight junction proteinlerini bozan etkisini 

tersine çevirir; mukozal bariyer bütünlüğü restore edilir.

Yan Etkiler
Anti-TNF ajanlarla ilișkili sık ve nadir görülen yan etkiler așağıda belirtilmiștir.(1,2,22-30)

Sık görülen yan etkiler;

• İnfüzyon ve Enjeksiyon Bölgesi Reaksiyonları: İnfüzyon reaksiyonları, en sık 

bildirilen yan etki kategorisi arasındadır. Genellikle infüzyon sırasında veya 

hemen ardından baș ağrısı, titreme, ateș, bulantı ve nadiren hipotansiyon șeklin-

de ortaya çıkar. SC uygulamalarda lokal enjeksiyon bölgesi reaksiyonları (kızarık-

lık, șișlik, ağrı) görece yaygındır ve bir haftaya kadar sürebilir. Anti-ilaç antikorları 

infüzyon reaksiyonlarının bașlıca tetikleyicisidir; bu reaksiyonların büyük çoğun-

luğu antihistaminikler ve kortikosteroidlerle önlenebilmektedir. Yönetimde hafif 

reaksiyonlarda infüzyon hızının düșürülmesi ve antihistaminik premedikasyonu 

yeterlidir; ciddi veya anafilaktik reaksiyonlarda ise infüzyon durdurularak ajan 

değișikliği gündeme gelir.

• Enfeksiyonlar: Anti-TNF tedavileri; tüberküloz, atipik mikobakteri, listeria gibi 

bakteriyel ve histoplazmoz, kandida, aspergilloz, pnömosistoz gibi fungal fırsatçı 

enfeksiyonlarla ilișkilendirilmektedir.(22) Ciddi enfeksiyon riskinin en yüksek olduğu 

durum, anti-TNF ile tiyopürin veya MTX gibi İM birlikte kullanıldığı kombinasyon 

tedavileridir. ECCO kılavuzları, fırsatçı enfeksiyon genel riskinin değerlendirilmesi 

ve latent infeksiyonların tedavi edilmesi gerektiğini; bu taramanın riski tamamen 

ortadan kaldırmasa da zorunlu olduğunu vurgulamaktadır.(1,2,22) Yönetimde, tedavi 

bașlamadan önce tüm İBH hastalarına tüberküloz (TB) taraması (PPD ve/veya 

IGRA), hepatit B/C serolojisi ve HIV taraması yapılmalıdır; așı durumu gözden 

geçirilerek influenza, pnömokok ve diğer ölü așılar uygulanmalıdır.

• Dermatolojik Yan Etkiler: Anti-TNF tedavisi bașlangıçta psöriyazis tedavisinde de 

endike olmasına karșın, paradoksal biçimde İBH hastalarında psöriyaform 

döküntü ve egzematöz lezyonlara yol açabilmektedir. İnsidansı %1,6-2,3 olup 

kadın cinsiyet, genç yașta tedavi bașlangıcı, sigara kullanımı ve ileokolonik CH 

bağımsız olası risk faktörleri arasında yer almaktadır.(23) Yönetimde, hafif-orta 

dereceli olgularda topikal kortikosteroid ve dermatoloji konsültasyonu yeterli 

olabilirken, tedaviyi kesmeyi gerektiren ağır tablolarda alternatif biyolojik ajana 

geçiș (özellikle vedolizumab veya ustekimumab) tercih edilmelidir. 

ve doğum sonrası ilk 6 ay bebekte canlı așılamadan kaçınılmalıdır. 

Bu yan etkilerin bütünü değerlendirildiğinde, tedavi bașlangıcında standart tarama 

protokollerinin uygulanması, periyodik terapötik ilaç izlemi ile klinik takip ve yan etki eğitimi, 

İBH’da anti-TNF güvenliğinin temel tașlarını olușturmaktadır. Anti-TNF tedavi yönetiminde 

dikkat edilmesi gereken konular ve yaklașımların özeti Tablo 3’te derlenmiștir.

İBH TEDAVİSİNDE KULLANILAN İLAÇLAR
ANTİ-TNF ALFA TEDAVİSİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026114

CZP’nin farklı mekanizması șu noktada kritik öneme sahiptir: Pegile Fab fragmanı yapısı 

nedeniyle plasentayı minimal oranda geçer ve Fc-aracılı sitotoksisiteden yoksundur; bu 

özelliği gebelikte ve Fc-bağımlı etkilerden kaçınılmak istendiğinde avantaj sağlar.(3)

Formülasyonlar ve Doz
Anti-TNF ajanların formülasyon ve doz bilgileri Tablo 1’de özetlenmiștir.1,2 Tüm 

ajanlar protein yapısında monoklonal antikorlar olup ısı ve ıșığa duyarlıdır; soğuk 

zincirde saklanmalı (2-8°C) ve dondurulmamalıdır. İFX intravenöz infüzyonla, 

diğerleri subkutan enjeksiyonla uygulanır.(1-4)

Endikasyonlar 
Anti-TNF tedavi CH’da; konvansiyonel tedaviye yanıtsızlık, yan etki veya intolerans gelișen 

orta-ağır aktif CH, fistülizan CH, hastalık bașlangıcında kötü prognoz belirteçleri varlığın-

da: erken top-down stratejide (genç yaș, derin ülserler, steroid bağımlılığı, penetran/strik-

türan hastalık, üst GİS tutulumu) ve postoperatif profilakside yüksek riskli hastalarda 

cerrahi sonrası nüksü önlemede hem indüksiyonda hem idamede endikedir.(1,3)

ÜK’de konvansiyonel tedaviye yanıtsızlık, yan etki veya intolerans gelișen orta-ağır 

aktif kolitli hastalarda, akut șiddetli kolitte İV steroide tedavisine yanıtsızlık 

durumunda kurtarma tedavisi olarak hem indüksiyon hem idamede anti-TNF 

tedavisi endikedir.(2,4)

Ayrıca hem ÜK hem de CH’da;

• Ekstraintestinal manifestasyonlarda (aktif artropati, piyoderma gangrenozum, 

eritema nodozum, üveit gibi) anti-TNF tedavisi endikedir.(1-3)

• Pediatrik İBH’da IFX ve ADA hem CH hemde ÜK için onaylıdır.

• Hamilelikte CZP, Fc yokluğu nedeniyle düșük plasental geçiș oranlarına sahiptir. 

İFX ve ADA üçüncü trimestere kadar devam ettirilir.(1,2,5)

Anti-TNF Tedavisinde Klinik Kanıtlar ve Yönetim
Anti-TNF tedavilerin gelișim sürecinde gerçekleștirilen temel klinik çalıșmalar, 

bugünkü tedavi yaklașımının kanıt temelini olușturmaktadır. Tablo 2’de bu çalıșma-

ların tasarımı ve klinik önemi özetlenmiștir.(7-21)

• İmmünojenisite ve Tedaviye Yanıt Kaybı: Anti-TNF tedavilerinin etkinliğini sınırla-

yan en önemli farmakolojik sorun immünojenisitedir. İBH hastalarında yaklașık 

%30’a varan anti-TNF tedavisine bașlangıçta yanıtsızlık (primer yanıtsızlık) 

olușabilir. Primer yanıtsızlık büyük ölçüde farmakodinamik yetersizlikle yani 

yeterli ilaç düzeyine karșın biyolojik yanıt alınamamasıyla açıklanmakta olup bu 

durumda doz sıklaștırmasından fayda beklenmez. CH’da anti-TNF’ye primer 

yanıt verenlerde yıllık tedavi etkinlik kaybı (sekonder yanıtsızlık) oranı %21 

hasta-yılı olarak hesaplanmıștır; 1 yıllık izlemde doz intensifikasyonu gerektiren 

hasta oranı ise %34 olarak bulunmuștur.(24) 

ÜK’da yıllık sekonder yanıt kaybı oranı İFX için %10, ADA için %13,6 olarak hesap-

lanmıștır; ilk yıl izlemiyle sınırlı çalıșmalarda bu oranların daha yüksek seyrettiği 

de ayrıca bildirilmektedir.(25) 

Tüm anti-TNF naif İBH hastalarında 12 ayda doz intensifikasyonu gerektiren hasta 

oranı %28, 36 ayda ise %35 olarak bulunmuștur; yani sekonder yanıt kaybının 

(immünojenisite) dörtte biri ilk yılda, üçte biri ise üç yılda kümülatif olarak gerçekleș-

mektedir.(6,26) PANTS kohort çalıșması, İFX ve ADA’nın 1 yıllık izlem sürecinde yanıt 

kaybı gelișimini, anti-ilaç antikoru düzeyleri ve ilaç konsantrasyonları eșliğinde 

prospektif olarak ortaya koymuștur.(18) Yönetimde TDM önemli rol oynamaktadır: 

düșük ilaç konsantrasyonu ve anti-ilaç antikor negatifliğinde doz artıșı önerilirken, 

doz optimizasyonuna yanıtsız olgularda aynı sınıf içinde ya da farklı etki mekanizmalı 

bir ajana geçiș değerlendirilmelidir. Bir diğer etkin strateji ise anti-TNF tedaviye İM 

eklenmesidir. Sekonder yanıt kaybı geliștiren hastalarda İM eklenmesi anti-ilaç 

antikor düzeylerini baskılayarak remisyonun yeniden sağlanmasına katkı sağlayabilir.

Nadir görülen yan etkiler;

• Latent Tüberküloz Reaktivasyonu: İBH’da anti-TNF kullanımına bağlı TB reakti-

vasyon riski artmaktadır. Tüm hastalarda tedavi öncesi tarama zorunludur. 

Kapsamlı tarama yapılmasına rağmen anti-TNF kullanan hastalarda TB reakti-

vasyonu %0,05 oranında görülmektedir. Aktif TB’de anti-TNF tedavi kesinlikle 

kontrendikedir. Latent TB’de profilaktik tedavi bașlanmalı, anti-TNF en erken 4 

hafta sonra bașlanmalıdır. Profilakside genel olarak izoniazid için 9 ay, rifampisin 

için 4 ay rejimleri önerilmektedir.(1,2,22) 

• Hepatit B Virüs Reaktivasyonu: HBV reaktivasyonu açısından HBsAg(+) hastalarda 

tedavi öncesi anti-viral tedavi bașlanmalı; anti-TNF tedavisi süresince ve bitiminden 

12 ay sonrasına kadar profilaksi sürdürülmelidir. Anti-HBc(+)/HBsAg(-) hastalarda 

da reaktivasyon riski nedeniyle profilaksi veya yakın izlem önerilmektedir.(1,2,22)

• Lenfoma ve Solid Organ Maligniteleri: ECCO 2023 malignite kılavuzu, İBH’da 

anti-TNF monoterapisinin genel kanser veya solid organ malignitesi riskini artırdığına 

dair güçlü ve tutarlı kanıt bulunmadığını belirtmektedir.(27) Bununla birlikte lenfoma 

ve melanom riskinin artmıș olabileceği vurgulanmaktadır. Özellikle tiyopürinle kombi-

nasyon tedavisinde lenfoma riskinde artıș söz konusudur. CH olan, 2 yıldan uzun 

süre kombinasyon tedavisi alan genç erkeklerde, nadir fakat ölümcül olabilen 

hepatosplenik T hücreli lenfoma riski bulunmaktadır. Tiyopürin tedavisine bașlama-

dan önce genç erkeklerde EBV serolojisinin kontrol edilmesi düșünülmelidir. 

Yönetimde, özellikle 35 yaș altı erkek İBH hastalarında uzun süreli kombine İM 

tedaviden mümkün olduğunca kaçınılması önerilmektedir.(27) Hem tiyopürin hem de 

anti-TNF kullanan hastaların düzenli cilt kanseri taramasından geçmesi ve güneșten 

korunma önlemleri alması önerilir. İmmünsüpresif tedavi alan kadın hastaların genel 

popülasyona yönelik servikal tarama programlarına katılması teșvik edilmelidir.

• Demiyelinizan Nörolojik Olaylar: Optik nörit, multipl skleroz benzeri tablo ve 

Guillain-Barré sendromu gibi demiyelinizan reaksiyonlar İBH’da de bildirilmekle 

birlikte nadir görülmektedir.(28) Semptomlar genellikle tedavinin ilk yılı içinde 

ortaya çıkmaktadır. Yönetimde, demiyelinizan hastalık ya da multipl skleroz 

öyküsü bulunan hastalar için anti-TNF ajanlardan kaçınılmalıdır; tedavi süresince 

nörolojik semptom gelișmesi halinde ajan derhal kesilmelidir.

• Gebelikte Güvenlilik: 2023 yılında yayımlanan ECCO Cinsellik, Fertilite, Gebelik 

ve Laktasyon Kılavuzu, anti-TNF antikorlarının gebelikte düșük riskli olarak kabul 

edildiğini belirtmektedir.29 Emzirme döneminde anne sütüne geçen İFX miktarı 

kan düzeyinin yaklașık 1/200’i kadardır; bu miktar mide ve bağırsakta proteolize 

uğrayacağından bebekte sistemik immünsüpresyon olușturması beklenmemek-

tedir. Bu gerekçeyle ECCO dahil uluslararası kılavuzların büyük çoğunluğu 

anti-TNF tedavisinin emzirmeyle uyumlu olduğu sonucuna varmaktadır.(29) Ancak 

üçüncü trimesterde İFX ve ADA’nın plasentadan bebeğe aktarıldığı hatırlanmalı 

Anti-TNF tedavi ve immunsüpresyonla ilgili yan etkiler göz önüne alındığında 

anti-TNF tedavi öncesi değerlendirme, tedavi sonrası yaklașım ve doz optimizasyo-

nu Șekil 1’de özetlenmiștir.

Anti-TNF Tedavide De-eskalasyon ve Tedavi Döngüsü
Son yıllarda kombinasyon tedavisinde de-eskalasyon stratejileri, özellikle uzun 

dönem remisyon sağlanan CH’da önemli bir araștırma alanı haline gelmiștir. SPARE 

çalıșmasında, İFX ve İM kombinasyonu altında stabil remisyonda olan hastalarda 

İFX kesilmesi, kombinasyon tedavisinin sürdürülmesine kıyasla daha yüksek relaps 

oranları ile ilișkili bulunurken; İM kesilmesi daha düșük relaps riski ile ilișkilendiril-

miștir. Bu bulgular, uygun hastalarda biyolojik ajan yerine eșlik eden İM tedavisinin 

kesilmesinin daha güvenli bir de-eskalasyon yaklașımı olabileceğini düșündürmek-

tedir.(30) 

Anti-TNF tedavinin elektif olarak kesilmesi ise rutin olarak hastalara önerilmemeli-

dir; ancak derin klinik, biyokimyasal ve endoskopik remisyonda olan seçilmiș düșük 

riskli hastalarda bireyselleștirilmiș olarak değerlendirilebilir. Anti-TNF tedavisinin 

kesilmesi sonrası relaps riski yaklașık 1 yılda %40, 2 yılda ise %50 civarındadır; 

buna karșın relaps gelișen hastaların büyük bölümünde aynı anti-TNF ajanıyla 

yeniden tedavi sonrası remisyon tekrar sağlanabilmektedir. ECCO, özellikle rezidüel 

inflamasyon bulgusu olmayan, CRP ve fekal kalprotektin düzeyleri normal 

seyreden, perianal/fistülizan hastalığı bulunmayan ve sigara içmeyen hastalarda 

biyolojik tedavi döngüsü (“biocycling”) yaklașımının düșünülebileceğini belirtmekte-

dir. Bununla birlikte tedavi kesilmesi sonrası özellikle ilk yıl yakın biyobelirteç izlemi 

önerilmekte; karar sürecinin relaps riski, hastalık fenotipi, güvenlilik, maliyet ve 

hasta tercihi göz önünde bulundurularak ortak hekim-hasta kararı șeklinde yürütül-

mesi gerekir.(33)

Anti-TNF Biyobenzerleri
Anti-TNF biyobenzerleri, referans ürünlerle karșılaștırılabilir etkinlik, güvenlik ve 

immünojenisite profiline sahip onaylı biyolojik ilaçlardır. Türkiye dahil pek çok ülkede 

İFX ve ADA’nın birden fazla biyobenzeri kullanıma girmiștir. İBH’da biyobenzerlerin 

referans ürünlerin yerini alabileceği kabul edilmekte ve aktif hastalık bulunmayan 

stabil hastalarda geçișin güvenli olduğu vurgulanmaktadır.(5,31) Ayrıca güncel olarak 

İFX SC biyobenzer molekülü (CT-P13 SC) geliștirilmiș olup, İFX İV biyobenzeri 

(CT-P13 İV) ile aynı aktif maddeyi içerir, ancak subkutan uygulamaya uyarlanmıș 

formülasyonudur. İBH endikasyonunda EMA onayını 2020’de, FDA onayı 2023’te 

almıștır. LIBERTY-CH ve LIBERTY-UC faz 3 çalıșmalarında, CT-P13 İV indüksiyonu 

sonrası CT-P13 SC ile idame tedavisinin hem CH hem ÜK klinik remisyon ve endos-

kopik yanıt açısından plaseboya üstün olduğu gösterilmiș ve yeni bir güvenlik sinyali 

saptanmamıștır.(20) SC formülasyonun en önemli avantajlarından biri, iki haftada 

bir düzenli uygulamayla CT-P13 İV göre daha stabil ve sürekli serum ilaç düzeyleri 

sağlamasıdır.(19) Bununla birlikte CT-P13 SC için hedef serum ilaç düzeylerinin 

CT-P13 İV ile tamamen aynı kabul edilmemesi gerektiği, bu konuda prospektif 

TDM çalıșmalarına ihtiyaç olduğu vurgulanmaktadır.(32) Mevcut veriler, remisyonda 

stabil seyreden ve CT-P13 İV kullanan hastalarda CT-P13 SC formülasyona geçișin 

hem standart hem yoğunlaștırılmıș İV rejimlerden sonra güvenli ve etkili olduğunu 

göstermektedir. Ayrıca LIBERTY uzatma analizlerinde, 120 mg/2 hafta tedavisi 

sırasında yanıt kaybı gelișen hastalarda 240 mg/2 hafta doz artıșı ile olgularda 

yeniden klinik yanıt veya remisyon elde edildiği bildirilmiștir.(32) Bu bulgular, CT-P13 

SC’nin CT-P13 İV doz artırımı veya doz sıklaștırma stratejilerine benzer șekilde 

optimize edilebileceğini düșündürmektedir. 

CT-P13 SC formülasyon özellikle infüzyon merkezine erișim güçlüğü yașayan, evde 

tedavi bağımsızlığı isteyen veya İV idame tedavisinde stabil remisyonda olup geçiș 

planlanan hastalarda önemli bir seçenek olarak değerlendirilebilir.(32) 

Maliyet etkinlik açısından biyobenzerler, daha fazla hastanın biyolojik tedaviye 

erișimini sağlamada, özellikle top-down stratejinin daha geniș uygulanmasında 

önemli bir rol üstlenmektedir.(5,31)

Farmakokinetik Prensipler ve Terapötik İlaç İzlemi
Anti-TNF ajanların serum düzeyleri; inflamasyon yükü, albumin düzeyi, vücut ağırlığı, 

immünojenisite ve eș zamanlı İM kullanımından etkilenir. Dip serum ilaç düzeyi 

ölçümü ve anti-ilaç antikoru testi terapötik ilaç izleminin (TDM) temelini olușturur.(6) 

Tablo 2. Onaylı Anti-TNF Ajanların Formülasyon, Endikasyon ve Doz Özellikleri (1-6)

Çalıșma

ACCENT I 
(Hanauer et 
al.)

ACCENT II 
(Sands et al.)

ACT 1 ve 2 
(Rutgeerts et 
al.)

Yıl

2002

2004

2005

Hasta grubu

Orta-ağır aktif CH; İFX 
idame (8 haftada bir) vs. 
plasebo

Fistülizan CH; İFX 5 
mg/kg/8 haftada bir vs. 
plasebo

Orta-ağır ÜK; İFX 5-10 
mg/kg

Ana Bulgular / Klinik Önemi

54. haftada İFX idamede %39 klinik remisyon vs. 
plasebo %21 (p<0.001). İFX’nin CH’da idamede 
etkinliğini gösterdi.

54. haftada fistül kapanması: İFX %36 vs. plasebo 
%19 (p=0.009). Anti-TNF’nin fistülizan CH’da uzun 
dönem etkinliğini gösteren ilk çalıșma

ACT-1’de 54. haftada klinik remisyon: İFX 5 mg/kg 
%34 vs plasebo %16 (p<0.001). ACT çalıșmaları, 
İFX’nin ÜK’de klinik remisyon ve mukozal iyileșme 
etkinliğini göstererek ilk anti-TNF ÜK endikasyonu-
nun temelini olușturdu.
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GİRİȘ

Tümör nekroz faktörü alfa (TNF-α), İBH patofizyolojisinde merkezi bir rol üstlenen 

pro-inflamatuar bir sitokindir. İntestinal mukozada așırı eksprese edilen TNF-α; 

nötrofil ve makrofaj aktivasyonunu, bağırsak epitel bariyer bozukluğunu, granülom 

olușumunu ve T hücre yașam süresinin uzamasını tetikler. Anti-TNF ajanları, bu 

hedefe yönelik geliștirilmiș biyolojik tedavilerin ilk ve en geniș klinik deneyime sahip 

sınıfını olușturmaktadır.

1998 yılında infliksimabın (IFX) CH’da onaylanmasıyla bașlayan dönem, İBH tedavi-

sinde gerçek anlamda bir paradigma değișiminin habercisi olmuștur. İBH tedavisinde 

onaylı bașlıca anti-TNF ajanlar șunlardır: infliksimab (IFX), adalimumab (ADA), 

golimumab (GOL) ve sertolizumab pegol (CZP). Bu ajanlar, steroid bağımlı/dirençli 

orta-ağır İBH’da ve fistülizan CH’da hem mukozal iyileșme hem de uzun dönem 

remisyon sağlamada standart biyolojik tedavinin temel direğini olușturmaktadır.(1-4)

Etki Mekanizması
Anti-TNF ajanlar hem çözünür hem de transmembran TNF-α’ya bağlanarak bu 

sitokin ile TNF reseptörleri (TNFR1 ve TNFR2) arasındaki etkileșimi bloke eder. Etki 

mekanizması çok boyutludur. Bunlar;

• TNF-α nötralizasyonu: Dolașımdaki ve dokudaki TNF-α’nın etkisini inhibe eder; 

böylece NF-κB aktivasyonu, pro-inflamatuar sitokin kaskadı (IL-1, IL-6, IL-8) ve 

adezyon molekülü ekspresyonu azalır.

• Transmembran TNF’ye bağlanma: Kompleman bağımlı ve antikora bağımlı 

hücresel sitotoksisite aracılığıyla aktive T hücrelerinin ve makrofajların apoptozu-

nu indükler. Bu etki, IFX, ADA ve GOL’de (Fc parçaları sayesinde) daha belirgindir; 

CZP’de Fc yoktur.(5,6)

• Regülatuar T hücre indüksiyonu: Anti-TNF ajanlar regülatör T hücre popülasyo-

nunu artırarak immün homeostazı yeniden sağlar.

• Bariyer fonksiyonu koruması: TNF-α’nın tight junction proteinlerini bozan etkisini 

tersine çevirir; mukozal bariyer bütünlüğü restore edilir.

Yan Etkiler
Anti-TNF ajanlarla ilișkili sık ve nadir görülen yan etkiler așağıda belirtilmiștir.(1,2,22-30)

Sık görülen yan etkiler;

• İnfüzyon ve Enjeksiyon Bölgesi Reaksiyonları: İnfüzyon reaksiyonları, en sık 

bildirilen yan etki kategorisi arasındadır. Genellikle infüzyon sırasında veya 

hemen ardından baș ağrısı, titreme, ateș, bulantı ve nadiren hipotansiyon șeklin-

de ortaya çıkar. SC uygulamalarda lokal enjeksiyon bölgesi reaksiyonları (kızarık-

lık, șișlik, ağrı) görece yaygındır ve bir haftaya kadar sürebilir. Anti-ilaç antikorları 

infüzyon reaksiyonlarının bașlıca tetikleyicisidir; bu reaksiyonların büyük çoğun-

luğu antihistaminikler ve kortikosteroidlerle önlenebilmektedir. Yönetimde hafif 

reaksiyonlarda infüzyon hızının düșürülmesi ve antihistaminik premedikasyonu 

yeterlidir; ciddi veya anafilaktik reaksiyonlarda ise infüzyon durdurularak ajan 

değișikliği gündeme gelir.

• Enfeksiyonlar: Anti-TNF tedavileri; tüberküloz, atipik mikobakteri, listeria gibi 

bakteriyel ve histoplazmoz, kandida, aspergilloz, pnömosistoz gibi fungal fırsatçı 

enfeksiyonlarla ilișkilendirilmektedir.(22) Ciddi enfeksiyon riskinin en yüksek olduğu 

durum, anti-TNF ile tiyopürin veya MTX gibi İM birlikte kullanıldığı kombinasyon 

tedavileridir. ECCO kılavuzları, fırsatçı enfeksiyon genel riskinin değerlendirilmesi 

ve latent infeksiyonların tedavi edilmesi gerektiğini; bu taramanın riski tamamen 

ortadan kaldırmasa da zorunlu olduğunu vurgulamaktadır.(1,2,22) Yönetimde, tedavi 

bașlamadan önce tüm İBH hastalarına tüberküloz (TB) taraması (PPD ve/veya 

IGRA), hepatit B/C serolojisi ve HIV taraması yapılmalıdır; așı durumu gözden 

geçirilerek influenza, pnömokok ve diğer ölü așılar uygulanmalıdır.

• Dermatolojik Yan Etkiler: Anti-TNF tedavisi bașlangıçta psöriyazis tedavisinde de 

endike olmasına karșın, paradoksal biçimde İBH hastalarında psöriyaform 

döküntü ve egzematöz lezyonlara yol açabilmektedir. İnsidansı %1,6-2,3 olup 

kadın cinsiyet, genç yașta tedavi bașlangıcı, sigara kullanımı ve ileokolonik CH 

bağımsız olası risk faktörleri arasında yer almaktadır.(23) Yönetimde, hafif-orta 

dereceli olgularda topikal kortikosteroid ve dermatoloji konsültasyonu yeterli 

olabilirken, tedaviyi kesmeyi gerektiren ağır tablolarda alternatif biyolojik ajana 

geçiș (özellikle vedolizumab veya ustekimumab) tercih edilmelidir. 

ve doğum sonrası ilk 6 ay bebekte canlı așılamadan kaçınılmalıdır. 

Bu yan etkilerin bütünü değerlendirildiğinde, tedavi bașlangıcında standart tarama 

protokollerinin uygulanması, periyodik terapötik ilaç izlemi ile klinik takip ve yan etki eğitimi, 

İBH’da anti-TNF güvenliğinin temel tașlarını olușturmaktadır. Anti-TNF tedavi yönetiminde 

dikkat edilmesi gereken konular ve yaklașımların özeti Tablo 3’te derlenmiștir.

CZP’nin farklı mekanizması șu noktada kritik öneme sahiptir: Pegile Fab fragmanı yapısı 

nedeniyle plasentayı minimal oranda geçer ve Fc-aracılı sitotoksisiteden yoksundur; bu 

özelliği gebelikte ve Fc-bağımlı etkilerden kaçınılmak istendiğinde avantaj sağlar.(3)

Formülasyonlar ve Doz
Anti-TNF ajanların formülasyon ve doz bilgileri Tablo 1’de özetlenmiștir.1,2 Tüm 

ajanlar protein yapısında monoklonal antikorlar olup ısı ve ıșığa duyarlıdır; soğuk 

zincirde saklanmalı (2-8°C) ve dondurulmamalıdır. İFX intravenöz infüzyonla, 

diğerleri subkutan enjeksiyonla uygulanır.(1-4)

Endikasyonlar 
Anti-TNF tedavi CH’da; konvansiyonel tedaviye yanıtsızlık, yan etki veya intolerans gelișen 

orta-ağır aktif CH, fistülizan CH, hastalık bașlangıcında kötü prognoz belirteçleri varlığın-

da: erken top-down stratejide (genç yaș, derin ülserler, steroid bağımlılığı, penetran/strik-

türan hastalık, üst GİS tutulumu) ve postoperatif profilakside yüksek riskli hastalarda 

cerrahi sonrası nüksü önlemede hem indüksiyonda hem idamede endikedir.(1,3)

ÜK’de konvansiyonel tedaviye yanıtsızlık, yan etki veya intolerans gelișen orta-ağır 

aktif kolitli hastalarda, akut șiddetli kolitte İV steroide tedavisine yanıtsızlık 

durumunda kurtarma tedavisi olarak hem indüksiyon hem idamede anti-TNF 

tedavisi endikedir.(2,4)

Ayrıca hem ÜK hem de CH’da;

• Ekstraintestinal manifestasyonlarda (aktif artropati, piyoderma gangrenozum, 

eritema nodozum, üveit gibi) anti-TNF tedavisi endikedir.(1-3)

• Pediatrik İBH’da IFX ve ADA hem CH hemde ÜK için onaylıdır.

• Hamilelikte CZP, Fc yokluğu nedeniyle düșük plasental geçiș oranlarına sahiptir. 

İFX ve ADA üçüncü trimestere kadar devam ettirilir.(1,2,5)

Anti-TNF Tedavisinde Klinik Kanıtlar ve Yönetim
Anti-TNF tedavilerin gelișim sürecinde gerçekleștirilen temel klinik çalıșmalar, 

bugünkü tedavi yaklașımının kanıt temelini olușturmaktadır. Tablo 2’de bu çalıșma-

ların tasarımı ve klinik önemi özetlenmiștir.(7-21)

İBH TEDAVİSİNDE KULLANILAN İLAÇLAR
ANTİ-TNF ALFA TEDAVİSİ
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• İmmünojenisite ve Tedaviye Yanıt Kaybı: Anti-TNF tedavilerinin etkinliğini sınırla-

yan en önemli farmakolojik sorun immünojenisitedir. İBH hastalarında yaklașık 

%30’a varan anti-TNF tedavisine bașlangıçta yanıtsızlık (primer yanıtsızlık) 

olușabilir. Primer yanıtsızlık büyük ölçüde farmakodinamik yetersizlikle yani 

yeterli ilaç düzeyine karșın biyolojik yanıt alınamamasıyla açıklanmakta olup bu 

durumda doz sıklaștırmasından fayda beklenmez. CH’da anti-TNF’ye primer 

yanıt verenlerde yıllık tedavi etkinlik kaybı (sekonder yanıtsızlık) oranı %21 

hasta-yılı olarak hesaplanmıștır; 1 yıllık izlemde doz intensifikasyonu gerektiren 

hasta oranı ise %34 olarak bulunmuștur.(24) 

ÜK’da yıllık sekonder yanıt kaybı oranı İFX için %10, ADA için %13,6 olarak hesap-

lanmıștır; ilk yıl izlemiyle sınırlı çalıșmalarda bu oranların daha yüksek seyrettiği 

de ayrıca bildirilmektedir.(25) 

Tüm anti-TNF naif İBH hastalarında 12 ayda doz intensifikasyonu gerektiren hasta 

oranı %28, 36 ayda ise %35 olarak bulunmuștur; yani sekonder yanıt kaybının 

(immünojenisite) dörtte biri ilk yılda, üçte biri ise üç yılda kümülatif olarak gerçekleș-

mektedir.(6,26) PANTS kohort çalıșması, İFX ve ADA’nın 1 yıllık izlem sürecinde yanıt 

kaybı gelișimini, anti-ilaç antikoru düzeyleri ve ilaç konsantrasyonları eșliğinde 

prospektif olarak ortaya koymuștur.(18) Yönetimde TDM önemli rol oynamaktadır: 

düșük ilaç konsantrasyonu ve anti-ilaç antikor negatifliğinde doz artıșı önerilirken, 

doz optimizasyonuna yanıtsız olgularda aynı sınıf içinde ya da farklı etki mekanizmalı 

bir ajana geçiș değerlendirilmelidir. Bir diğer etkin strateji ise anti-TNF tedaviye İM 

eklenmesidir. Sekonder yanıt kaybı geliștiren hastalarda İM eklenmesi anti-ilaç 

antikor düzeylerini baskılayarak remisyonun yeniden sağlanmasına katkı sağlayabilir.

Nadir görülen yan etkiler;

• Latent Tüberküloz Reaktivasyonu: İBH’da anti-TNF kullanımına bağlı TB reakti-

vasyon riski artmaktadır. Tüm hastalarda tedavi öncesi tarama zorunludur. 

Kapsamlı tarama yapılmasına rağmen anti-TNF kullanan hastalarda TB reakti-

vasyonu %0,05 oranında görülmektedir. Aktif TB’de anti-TNF tedavi kesinlikle 

kontrendikedir. Latent TB’de profilaktik tedavi bașlanmalı, anti-TNF en erken 4 

hafta sonra bașlanmalıdır. Profilakside genel olarak izoniazid için 9 ay, rifampisin 

için 4 ay rejimleri önerilmektedir.(1,2,22) 

• Hepatit B Virüs Reaktivasyonu: HBV reaktivasyonu açısından HBsAg(+) hastalarda 

tedavi öncesi anti-viral tedavi bașlanmalı; anti-TNF tedavisi süresince ve bitiminden 

12 ay sonrasına kadar profilaksi sürdürülmelidir. Anti-HBc(+)/HBsAg(-) hastalarda 

da reaktivasyon riski nedeniyle profilaksi veya yakın izlem önerilmektedir.(1,2,22)

• Lenfoma ve Solid Organ Maligniteleri: ECCO 2023 malignite kılavuzu, İBH’da 

anti-TNF monoterapisinin genel kanser veya solid organ malignitesi riskini artırdığına 

dair güçlü ve tutarlı kanıt bulunmadığını belirtmektedir.(27) Bununla birlikte lenfoma 

ve melanom riskinin artmıș olabileceği vurgulanmaktadır. Özellikle tiyopürinle kombi-

nasyon tedavisinde lenfoma riskinde artıș söz konusudur. CH olan, 2 yıldan uzun 

süre kombinasyon tedavisi alan genç erkeklerde, nadir fakat ölümcül olabilen 

hepatosplenik T hücreli lenfoma riski bulunmaktadır. Tiyopürin tedavisine bașlama-

dan önce genç erkeklerde EBV serolojisinin kontrol edilmesi düșünülmelidir. 

Yönetimde, özellikle 35 yaș altı erkek İBH hastalarında uzun süreli kombine İM 

tedaviden mümkün olduğunca kaçınılması önerilmektedir.(27) Hem tiyopürin hem de 

anti-TNF kullanan hastaların düzenli cilt kanseri taramasından geçmesi ve güneșten 

korunma önlemleri alması önerilir. İmmünsüpresif tedavi alan kadın hastaların genel 

popülasyona yönelik servikal tarama programlarına katılması teșvik edilmelidir.

• Demiyelinizan Nörolojik Olaylar: Optik nörit, multipl skleroz benzeri tablo ve 

Guillain-Barré sendromu gibi demiyelinizan reaksiyonlar İBH’da de bildirilmekle 

birlikte nadir görülmektedir.(28) Semptomlar genellikle tedavinin ilk yılı içinde 

ortaya çıkmaktadır. Yönetimde, demiyelinizan hastalık ya da multipl skleroz 

öyküsü bulunan hastalar için anti-TNF ajanlardan kaçınılmalıdır; tedavi süresince 

nörolojik semptom gelișmesi halinde ajan derhal kesilmelidir.

• Gebelikte Güvenlilik: 2023 yılında yayımlanan ECCO Cinsellik, Fertilite, Gebelik 

ve Laktasyon Kılavuzu, anti-TNF antikorlarının gebelikte düșük riskli olarak kabul 

edildiğini belirtmektedir.29 Emzirme döneminde anne sütüne geçen İFX miktarı 

kan düzeyinin yaklașık 1/200’i kadardır; bu miktar mide ve bağırsakta proteolize 

uğrayacağından bebekte sistemik immünsüpresyon olușturması beklenmemek-

tedir. Bu gerekçeyle ECCO dahil uluslararası kılavuzların büyük çoğunluğu 

anti-TNF tedavisinin emzirmeyle uyumlu olduğu sonucuna varmaktadır.(29) Ancak 

üçüncü trimesterde İFX ve ADA’nın plasentadan bebeğe aktarıldığı hatırlanmalı 

Anti-TNF tedavi ve immunsüpresyonla ilgili yan etkiler göz önüne alındığında 

anti-TNF tedavi öncesi değerlendirme, tedavi sonrası yaklașım ve doz optimizasyo-

nu Șekil 1’de özetlenmiștir.

Anti-TNF Tedavide De-eskalasyon ve Tedavi Döngüsü
Son yıllarda kombinasyon tedavisinde de-eskalasyon stratejileri, özellikle uzun 

dönem remisyon sağlanan CH’da önemli bir araștırma alanı haline gelmiștir. SPARE 

çalıșmasında, İFX ve İM kombinasyonu altında stabil remisyonda olan hastalarda 

İFX kesilmesi, kombinasyon tedavisinin sürdürülmesine kıyasla daha yüksek relaps 

oranları ile ilișkili bulunurken; İM kesilmesi daha düșük relaps riski ile ilișkilendiril-

miștir. Bu bulgular, uygun hastalarda biyolojik ajan yerine eșlik eden İM tedavisinin 

kesilmesinin daha güvenli bir de-eskalasyon yaklașımı olabileceğini düșündürmek-

tedir.(30) 

Anti-TNF tedavinin elektif olarak kesilmesi ise rutin olarak hastalara önerilmemeli-

dir; ancak derin klinik, biyokimyasal ve endoskopik remisyonda olan seçilmiș düșük 

riskli hastalarda bireyselleștirilmiș olarak değerlendirilebilir. Anti-TNF tedavisinin 

kesilmesi sonrası relaps riski yaklașık 1 yılda %40, 2 yılda ise %50 civarındadır; 

buna karșın relaps gelișen hastaların büyük bölümünde aynı anti-TNF ajanıyla 

yeniden tedavi sonrası remisyon tekrar sağlanabilmektedir. ECCO, özellikle rezidüel 

inflamasyon bulgusu olmayan, CRP ve fekal kalprotektin düzeyleri normal 

seyreden, perianal/fistülizan hastalığı bulunmayan ve sigara içmeyen hastalarda 

biyolojik tedavi döngüsü (“biocycling”) yaklașımının düșünülebileceğini belirtmekte-

dir. Bununla birlikte tedavi kesilmesi sonrası özellikle ilk yıl yakın biyobelirteç izlemi 

önerilmekte; karar sürecinin relaps riski, hastalık fenotipi, güvenlilik, maliyet ve 

hasta tercihi göz önünde bulundurularak ortak hekim-hasta kararı șeklinde yürütül-

mesi gerekir.(33)

Anti-TNF Biyobenzerleri
Anti-TNF biyobenzerleri, referans ürünlerle karșılaștırılabilir etkinlik, güvenlik ve 

immünojenisite profiline sahip onaylı biyolojik ilaçlardır. Türkiye dahil pek çok ülkede 

İFX ve ADA’nın birden fazla biyobenzeri kullanıma girmiștir. İBH’da biyobenzerlerin 

referans ürünlerin yerini alabileceği kabul edilmekte ve aktif hastalık bulunmayan 

stabil hastalarda geçișin güvenli olduğu vurgulanmaktadır.(5,31) Ayrıca güncel olarak 

İFX SC biyobenzer molekülü (CT-P13 SC) geliștirilmiș olup, İFX İV biyobenzeri 

(CT-P13 İV) ile aynı aktif maddeyi içerir, ancak subkutan uygulamaya uyarlanmıș 

formülasyonudur. İBH endikasyonunda EMA onayını 2020’de, FDA onayı 2023’te 

almıștır. LIBERTY-CH ve LIBERTY-UC faz 3 çalıșmalarında, CT-P13 İV indüksiyonu 

sonrası CT-P13 SC ile idame tedavisinin hem CH hem ÜK klinik remisyon ve endos-

kopik yanıt açısından plaseboya üstün olduğu gösterilmiș ve yeni bir güvenlik sinyali 

saptanmamıștır.(20) SC formülasyonun en önemli avantajlarından biri, iki haftada 

bir düzenli uygulamayla CT-P13 İV göre daha stabil ve sürekli serum ilaç düzeyleri 

sağlamasıdır.(19) Bununla birlikte CT-P13 SC için hedef serum ilaç düzeylerinin 

CT-P13 İV ile tamamen aynı kabul edilmemesi gerektiği, bu konuda prospektif 

TDM çalıșmalarına ihtiyaç olduğu vurgulanmaktadır.(32) Mevcut veriler, remisyonda 

stabil seyreden ve CT-P13 İV kullanan hastalarda CT-P13 SC formülasyona geçișin 

hem standart hem yoğunlaștırılmıș İV rejimlerden sonra güvenli ve etkili olduğunu 

göstermektedir. Ayrıca LIBERTY uzatma analizlerinde, 120 mg/2 hafta tedavisi 

sırasında yanıt kaybı gelișen hastalarda 240 mg/2 hafta doz artıșı ile olgularda 

yeniden klinik yanıt veya remisyon elde edildiği bildirilmiștir.(32) Bu bulgular, CT-P13 

SC’nin CT-P13 İV doz artırımı veya doz sıklaștırma stratejilerine benzer șekilde 

optimize edilebileceğini düșündürmektedir. 

CT-P13 SC formülasyon özellikle infüzyon merkezine erișim güçlüğü yașayan, evde 

tedavi bağımsızlığı isteyen veya İV idame tedavisinde stabil remisyonda olup geçiș 

planlanan hastalarda önemli bir seçenek olarak değerlendirilebilir.(32) 

Maliyet etkinlik açısından biyobenzerler, daha fazla hastanın biyolojik tedaviye 

erișimini sağlamada, özellikle top-down stratejinin daha geniș uygulanmasında 

önemli bir rol üstlenmektedir.(5,31)

Farmakokinetik Prensipler ve Terapötik İlaç İzlemi
Anti-TNF ajanların serum düzeyleri; inflamasyon yükü, albumin düzeyi, vücut ağırlığı, 

immünojenisite ve eș zamanlı İM kullanımından etkilenir. Dip serum ilaç düzeyi 

ölçümü ve anti-ilaç antikoru testi terapötik ilaç izleminin (TDM) temelini olușturur.(6) 

Çalıșma

SONIC 
(Colombel et 
al.)

CLASSIC I ve 
II (Hanauer et 
al.)

CHARM 
(Colombel et 
al.)

PURSUIT-SC 
(Sandborn et 
al.)

PRECISE 1 ve 
2 (Schreiber 
et al.)

REACT
(Khanna et al.)

SERENE-CD 
(D’Haens et 
al.)

PANTS 
Kohortu 
(Kennedy et 
al.)

CT-P13 SC 
1.6 (Schreiber 
et al.)

LIBERTY-CH 
LIBERTY-UC 
(Hanauer et 
al.)

PROFILE 
(Noor et al.)

Yıl

2010

2006

2007

2014

2007

2015

2022

2019

2021

2024

2024

Hasta grubu

Biyolojik naif orta-ağır CH; 
İFX+AZA vs. İFX monoterapi 
vs. AZA monoterapi

ADA indüksiyon ve idame
(Biyolojik naif CH)

Aktif CH; ADA 40 mg/2 
haftada vs. ADA 40 
mg/haftada vs. plasebo

Orta-ağır ÜK; GOL 
indüksiyon

Orta-ağır aktif CH; CZP 400 
mg SC

CH; Erken kombine tedavi 
(anti-TNF ± İM) vs. 
konvansiyonel step-up 
yaklașım

Standart doz ADA vs. yüksek 
doz ADA ile indüksiyon 
karșılaștırma. İdamede TDM 
vs. klinik karar dayalı doz 
optimizasyonu

Biyolojik naif aktif lüminal 

CH; İFX veya ADA 
CH ve ÜK; 
CT-P13 SC İFX biyobenzer 
vs. CT-P13 İV İFX 
biyobenzer

Orta-ağır CH ve ÜK; 
İV İFX indüksiyon sonrası SC 
İFX 120 mg/2 haftada vs. 
plasebo 

Yeni tanı aktif CH; Top-down 
(İFX+İM) vs. akselere 
step-up

Ana Bulgular / Klinik Önemi

26. haftada steroidsiz remisyon: Kombinasyon 
%57 vs. İFX %44 vs. AZA %30. Kombinasyon 
tedavisinin üstünlüğünü destekleyen çalıșma.
CLASSIC-I: 160/80 mg dozu en iyi remisyon (%36). 

CLASSIC-II: indüksiyon sonrası remisyonda olanlarda 
56. haftada remisyon idamesi %79. ADA’nın 
biyolojik naif CH’daki standart dozunu belirledi.

56. haftada remisyon: ADA %36 vs. plasebo %12 
(p<0.001). Fistül kapanması: ADA %33 vs. plasebo 
%13. 

ADA idame rejiminin onaylanmasını sağladı.
6. haftada klinik yanıt: GOL 200/100 mg %55 vs. 
plasebo %30 (p<0.0001). GOL’ın ÜK’de 
endikasyonunu sağlayan temel çalıșma.

PRECISE-2: 26. haftada yanıt %63 vs. plasebo 
%36. CZP’nin CH’da indüksiyon yanıtı olanlarda 
idame etkinliğini gösterdi.

24. ayda majör advers klinik sonlanımlar (cerrahi, 
hospitalizasyon, ciddi komplikasyonlar) anlamlı 
azaldı. Yüksek riskli hastalarda erken agresif tedavi 
stratejisinin önemini gösteren pragmatik çalıșma

12. haftada endoskopik yanıt yüksek dozda %43, 
standart kolda %39 olarak bulunmuștur 
(p=0,462); fark anlamlı değildir.
Proaktif TDM klinik kararla doz ayarlamasına 
üstünlük göstermedi.

Düșük anti-TNF ilaç düzeyi ve immünojenisite, 
primer yanıtsızlık ve non-remisyon ile ilișkili 
bulundu. İmmünojenisite İFX’da ADA’ya kıyasla 
daha sık gözlendi. TDM’in klinik kararlarda önemini 
vurgulayan kritik kohort verisi.

SC İFX için 22. haftada İV İFX’a karșı farmakokinetik 
non-inferiority gösterildi. SC İFX’da ilaç düzeyleri 
sürekli ve yüksek seyretti.Benzer etkinlik, güvenlik ve 
immünojenisite profili. EMA onayının farmakokinetik 
dayanağı oldu. LIBERTY-CH 54. hafta: Klinik 
remisyon SC İFX %62 vs. plasebo %32 (p<0.0001); 
Endoskopik yanıt %51 vs. %18 (p<0.0001). 

LIBERTY-UC 54. hafta: Klinik remisyon SC İFX %43 
vs. plasebo %21 (p<0.0001). 
Yeni güvenlik sinyali yok. SC İFX faz 3 etkinlik ve 
güvenlik verilerini sağlayan pivotal çalıșmalar.

Top-down strateji daha yüksek steroidsiz ve derin 
remisyon oranları ile ilișkili bulundu. 
Yeni tanı CH’da erken biyolojik kullanımının 
potansiyel faydasını destekleyen önemli çalıșma.

CH: Crohn hastalığı; ÜK: Ülseratif kolit; İFX: infliksimab; ADA: adalimumab; GOL: golimumab; CZP: sertolizumab pegol;
TDM: Terapötik ilaç izlemi; SC: Subkutan; İV: İntravenöz; İM: İmmünmodülatör; CT-P13 SC: İnfliksimab subkutan biyobenzeri
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GİRİȘ

Tümör nekroz faktörü alfa (TNF-α), İBH patofizyolojisinde merkezi bir rol üstlenen 

pro-inflamatuar bir sitokindir. İntestinal mukozada așırı eksprese edilen TNF-α; 

nötrofil ve makrofaj aktivasyonunu, bağırsak epitel bariyer bozukluğunu, granülom 

olușumunu ve T hücre yașam süresinin uzamasını tetikler. Anti-TNF ajanları, bu 

hedefe yönelik geliștirilmiș biyolojik tedavilerin ilk ve en geniș klinik deneyime sahip 

sınıfını olușturmaktadır.

1998 yılında infliksimabın (IFX) CH’da onaylanmasıyla bașlayan dönem, İBH tedavi-

sinde gerçek anlamda bir paradigma değișiminin habercisi olmuștur. İBH tedavisinde 

onaylı bașlıca anti-TNF ajanlar șunlardır: infliksimab (IFX), adalimumab (ADA), 

golimumab (GOL) ve sertolizumab pegol (CZP). Bu ajanlar, steroid bağımlı/dirençli 

orta-ağır İBH’da ve fistülizan CH’da hem mukozal iyileșme hem de uzun dönem 

remisyon sağlamada standart biyolojik tedavinin temel direğini olușturmaktadır.(1-4)

Etki Mekanizması
Anti-TNF ajanlar hem çözünür hem de transmembran TNF-α’ya bağlanarak bu 

sitokin ile TNF reseptörleri (TNFR1 ve TNFR2) arasındaki etkileșimi bloke eder. Etki 

mekanizması çok boyutludur. Bunlar;

• TNF-α nötralizasyonu: Dolașımdaki ve dokudaki TNF-α’nın etkisini inhibe eder; 

böylece NF-κB aktivasyonu, pro-inflamatuar sitokin kaskadı (IL-1, IL-6, IL-8) ve 

adezyon molekülü ekspresyonu azalır.

• Transmembran TNF’ye bağlanma: Kompleman bağımlı ve antikora bağımlı 

hücresel sitotoksisite aracılığıyla aktive T hücrelerinin ve makrofajların apoptozu-

nu indükler. Bu etki, IFX, ADA ve GOL’de (Fc parçaları sayesinde) daha belirgindir; 

CZP’de Fc yoktur.(5,6)

• Regülatuar T hücre indüksiyonu: Anti-TNF ajanlar regülatör T hücre popülasyo-

nunu artırarak immün homeostazı yeniden sağlar.

• Bariyer fonksiyonu koruması: TNF-α’nın tight junction proteinlerini bozan etkisini 

tersine çevirir; mukozal bariyer bütünlüğü restore edilir.

İBH TEDAVİSİNDE KULLANILAN İLAÇLAR
ANTİ-TNF ALFA TEDAVİSİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026116

Yan Etkiler
Anti-TNF ajanlarla ilișkili sık ve nadir görülen yan etkiler așağıda belirtilmiștir.(1,2,22-30)

Sık görülen yan etkiler;

• İnfüzyon ve Enjeksiyon Bölgesi Reaksiyonları: İnfüzyon reaksiyonları, en sık 

bildirilen yan etki kategorisi arasındadır. Genellikle infüzyon sırasında veya 

hemen ardından baș ağrısı, titreme, ateș, bulantı ve nadiren hipotansiyon șeklin-

de ortaya çıkar. SC uygulamalarda lokal enjeksiyon bölgesi reaksiyonları (kızarık-

lık, șișlik, ağrı) görece yaygındır ve bir haftaya kadar sürebilir. Anti-ilaç antikorları 

infüzyon reaksiyonlarının bașlıca tetikleyicisidir; bu reaksiyonların büyük çoğun-

luğu antihistaminikler ve kortikosteroidlerle önlenebilmektedir. Yönetimde hafif 

reaksiyonlarda infüzyon hızının düșürülmesi ve antihistaminik premedikasyonu 

yeterlidir; ciddi veya anafilaktik reaksiyonlarda ise infüzyon durdurularak ajan 

değișikliği gündeme gelir.

• Enfeksiyonlar: Anti-TNF tedavileri; tüberküloz, atipik mikobakteri, listeria gibi 

bakteriyel ve histoplazmoz, kandida, aspergilloz, pnömosistoz gibi fungal fırsatçı 

enfeksiyonlarla ilișkilendirilmektedir.(22) Ciddi enfeksiyon riskinin en yüksek olduğu 

durum, anti-TNF ile tiyopürin veya MTX gibi İM birlikte kullanıldığı kombinasyon 

tedavileridir. ECCO kılavuzları, fırsatçı enfeksiyon genel riskinin değerlendirilmesi 

ve latent infeksiyonların tedavi edilmesi gerektiğini; bu taramanın riski tamamen 

ortadan kaldırmasa da zorunlu olduğunu vurgulamaktadır.(1,2,22) Yönetimde, tedavi 

bașlamadan önce tüm İBH hastalarına tüberküloz (TB) taraması (PPD ve/veya 

IGRA), hepatit B/C serolojisi ve HIV taraması yapılmalıdır; așı durumu gözden 

geçirilerek influenza, pnömokok ve diğer ölü așılar uygulanmalıdır.

• Dermatolojik Yan Etkiler: Anti-TNF tedavisi bașlangıçta psöriyazis tedavisinde de 

endike olmasına karșın, paradoksal biçimde İBH hastalarında psöriyaform 

döküntü ve egzematöz lezyonlara yol açabilmektedir. İnsidansı %1,6-2,3 olup 

kadın cinsiyet, genç yașta tedavi bașlangıcı, sigara kullanımı ve ileokolonik CH 

bağımsız olası risk faktörleri arasında yer almaktadır.(23) Yönetimde, hafif-orta 

dereceli olgularda topikal kortikosteroid ve dermatoloji konsültasyonu yeterli 

olabilirken, tedaviyi kesmeyi gerektiren ağır tablolarda alternatif biyolojik ajana 

geçiș (özellikle vedolizumab veya ustekimumab) tercih edilmelidir. 

ve doğum sonrası ilk 6 ay bebekte canlı așılamadan kaçınılmalıdır. 

Bu yan etkilerin bütünü değerlendirildiğinde, tedavi bașlangıcında standart tarama 

protokollerinin uygulanması, periyodik terapötik ilaç izlemi ile klinik takip ve yan etki eğitimi, 

İBH’da anti-TNF güvenliğinin temel tașlarını olușturmaktadır. Anti-TNF tedavi yönetiminde 

dikkat edilmesi gereken konular ve yaklașımların özeti Tablo 3’te derlenmiștir.

CZP’nin farklı mekanizması șu noktada kritik öneme sahiptir: Pegile Fab fragmanı yapısı 

nedeniyle plasentayı minimal oranda geçer ve Fc-aracılı sitotoksisiteden yoksundur; bu 

özelliği gebelikte ve Fc-bağımlı etkilerden kaçınılmak istendiğinde avantaj sağlar.(3)

Formülasyonlar ve Doz
Anti-TNF ajanların formülasyon ve doz bilgileri Tablo 1’de özetlenmiștir.1,2 Tüm 

ajanlar protein yapısında monoklonal antikorlar olup ısı ve ıșığa duyarlıdır; soğuk 

zincirde saklanmalı (2-8°C) ve dondurulmamalıdır. İFX intravenöz infüzyonla, 

diğerleri subkutan enjeksiyonla uygulanır.(1-4)

Endikasyonlar 
Anti-TNF tedavi CH’da; konvansiyonel tedaviye yanıtsızlık, yan etki veya intolerans gelișen 

orta-ağır aktif CH, fistülizan CH, hastalık bașlangıcında kötü prognoz belirteçleri varlığın-

da: erken top-down stratejide (genç yaș, derin ülserler, steroid bağımlılığı, penetran/strik-

türan hastalık, üst GİS tutulumu) ve postoperatif profilakside yüksek riskli hastalarda 

cerrahi sonrası nüksü önlemede hem indüksiyonda hem idamede endikedir.(1,3)

ÜK’de konvansiyonel tedaviye yanıtsızlık, yan etki veya intolerans gelișen orta-ağır 

aktif kolitli hastalarda, akut șiddetli kolitte İV steroide tedavisine yanıtsızlık 

durumunda kurtarma tedavisi olarak hem indüksiyon hem idamede anti-TNF 

tedavisi endikedir.(2,4)

Ayrıca hem ÜK hem de CH’da;

• Ekstraintestinal manifestasyonlarda (aktif artropati, piyoderma gangrenozum, 

eritema nodozum, üveit gibi) anti-TNF tedavisi endikedir.(1-3)

• Pediatrik İBH’da IFX ve ADA hem CH hemde ÜK için onaylıdır.

• Hamilelikte CZP, Fc yokluğu nedeniyle düșük plasental geçiș oranlarına sahiptir. 

İFX ve ADA üçüncü trimestere kadar devam ettirilir.(1,2,5)

Anti-TNF Tedavisinde Klinik Kanıtlar ve Yönetim
Anti-TNF tedavilerin gelișim sürecinde gerçekleștirilen temel klinik çalıșmalar, 

bugünkü tedavi yaklașımının kanıt temelini olușturmaktadır. Tablo 2’de bu çalıșma-

ların tasarımı ve klinik önemi özetlenmiștir.(7-21)

• İmmünojenisite ve Tedaviye Yanıt Kaybı: Anti-TNF tedavilerinin etkinliğini sınırla-

yan en önemli farmakolojik sorun immünojenisitedir. İBH hastalarında yaklașık 

%30’a varan anti-TNF tedavisine bașlangıçta yanıtsızlık (primer yanıtsızlık) 

olușabilir. Primer yanıtsızlık büyük ölçüde farmakodinamik yetersizlikle yani 

yeterli ilaç düzeyine karșın biyolojik yanıt alınamamasıyla açıklanmakta olup bu 

durumda doz sıklaștırmasından fayda beklenmez. CH’da anti-TNF’ye primer 

yanıt verenlerde yıllık tedavi etkinlik kaybı (sekonder yanıtsızlık) oranı %21 

hasta-yılı olarak hesaplanmıștır; 1 yıllık izlemde doz intensifikasyonu gerektiren 

hasta oranı ise %34 olarak bulunmuștur.(24) 

ÜK’da yıllık sekonder yanıt kaybı oranı İFX için %10, ADA için %13,6 olarak hesap-

lanmıștır; ilk yıl izlemiyle sınırlı çalıșmalarda bu oranların daha yüksek seyrettiği 

de ayrıca bildirilmektedir.(25) 

Tüm anti-TNF naif İBH hastalarında 12 ayda doz intensifikasyonu gerektiren hasta 

oranı %28, 36 ayda ise %35 olarak bulunmuștur; yani sekonder yanıt kaybının 

(immünojenisite) dörtte biri ilk yılda, üçte biri ise üç yılda kümülatif olarak gerçekleș-

mektedir.(6,26) PANTS kohort çalıșması, İFX ve ADA’nın 1 yıllık izlem sürecinde yanıt 

kaybı gelișimini, anti-ilaç antikoru düzeyleri ve ilaç konsantrasyonları eșliğinde 

prospektif olarak ortaya koymuștur.(18) Yönetimde TDM önemli rol oynamaktadır: 

düșük ilaç konsantrasyonu ve anti-ilaç antikor negatifliğinde doz artıșı önerilirken, 

doz optimizasyonuna yanıtsız olgularda aynı sınıf içinde ya da farklı etki mekanizmalı 

bir ajana geçiș değerlendirilmelidir. Bir diğer etkin strateji ise anti-TNF tedaviye İM 

eklenmesidir. Sekonder yanıt kaybı geliștiren hastalarda İM eklenmesi anti-ilaç 

antikor düzeylerini baskılayarak remisyonun yeniden sağlanmasına katkı sağlayabilir.

Nadir görülen yan etkiler;

• Latent Tüberküloz Reaktivasyonu: İBH’da anti-TNF kullanımına bağlı TB reakti-

vasyon riski artmaktadır. Tüm hastalarda tedavi öncesi tarama zorunludur. 

Kapsamlı tarama yapılmasına rağmen anti-TNF kullanan hastalarda TB reakti-

vasyonu %0,05 oranında görülmektedir. Aktif TB’de anti-TNF tedavi kesinlikle 

kontrendikedir. Latent TB’de profilaktik tedavi bașlanmalı, anti-TNF en erken 4 

hafta sonra bașlanmalıdır. Profilakside genel olarak izoniazid için 9 ay, rifampisin 

için 4 ay rejimleri önerilmektedir.(1,2,22) 

• Hepatit B Virüs Reaktivasyonu: HBV reaktivasyonu açısından HBsAg(+) hastalarda 

tedavi öncesi anti-viral tedavi bașlanmalı; anti-TNF tedavisi süresince ve bitiminden 

12 ay sonrasına kadar profilaksi sürdürülmelidir. Anti-HBc(+)/HBsAg(-) hastalarda 

da reaktivasyon riski nedeniyle profilaksi veya yakın izlem önerilmektedir.(1,2,22)

• Lenfoma ve Solid Organ Maligniteleri: ECCO 2023 malignite kılavuzu, İBH’da 

anti-TNF monoterapisinin genel kanser veya solid organ malignitesi riskini artırdığına 

dair güçlü ve tutarlı kanıt bulunmadığını belirtmektedir.(27) Bununla birlikte lenfoma 

ve melanom riskinin artmıș olabileceği vurgulanmaktadır. Özellikle tiyopürinle kombi-

nasyon tedavisinde lenfoma riskinde artıș söz konusudur. CH olan, 2 yıldan uzun 

süre kombinasyon tedavisi alan genç erkeklerde, nadir fakat ölümcül olabilen 

hepatosplenik T hücreli lenfoma riski bulunmaktadır. Tiyopürin tedavisine bașlama-

dan önce genç erkeklerde EBV serolojisinin kontrol edilmesi düșünülmelidir. 

Yönetimde, özellikle 35 yaș altı erkek İBH hastalarında uzun süreli kombine İM 

tedaviden mümkün olduğunca kaçınılması önerilmektedir.(27) Hem tiyopürin hem de 

anti-TNF kullanan hastaların düzenli cilt kanseri taramasından geçmesi ve güneșten 

korunma önlemleri alması önerilir. İmmünsüpresif tedavi alan kadın hastaların genel 

popülasyona yönelik servikal tarama programlarına katılması teșvik edilmelidir.

• Demiyelinizan Nörolojik Olaylar: Optik nörit, multipl skleroz benzeri tablo ve 

Guillain-Barré sendromu gibi demiyelinizan reaksiyonlar İBH’da de bildirilmekle 

birlikte nadir görülmektedir.(28) Semptomlar genellikle tedavinin ilk yılı içinde 

ortaya çıkmaktadır. Yönetimde, demiyelinizan hastalık ya da multipl skleroz 

öyküsü bulunan hastalar için anti-TNF ajanlardan kaçınılmalıdır; tedavi süresince 

nörolojik semptom gelișmesi halinde ajan derhal kesilmelidir.

• Gebelikte Güvenlilik: 2023 yılında yayımlanan ECCO Cinsellik, Fertilite, Gebelik 

ve Laktasyon Kılavuzu, anti-TNF antikorlarının gebelikte düșük riskli olarak kabul 

edildiğini belirtmektedir.29 Emzirme döneminde anne sütüne geçen İFX miktarı 

kan düzeyinin yaklașık 1/200’i kadardır; bu miktar mide ve bağırsakta proteolize 

uğrayacağından bebekte sistemik immünsüpresyon olușturması beklenmemek-

tedir. Bu gerekçeyle ECCO dahil uluslararası kılavuzların büyük çoğunluğu 

anti-TNF tedavisinin emzirmeyle uyumlu olduğu sonucuna varmaktadır.(29) Ancak 

üçüncü trimesterde İFX ve ADA’nın plasentadan bebeğe aktarıldığı hatırlanmalı 

Anti-TNF tedavi ve immunsüpresyonla ilgili yan etkiler göz önüne alındığında 

anti-TNF tedavi öncesi değerlendirme, tedavi sonrası yaklașım ve doz optimizasyo-

nu Șekil 1’de özetlenmiștir.

Anti-TNF Tedavide De-eskalasyon ve Tedavi Döngüsü
Son yıllarda kombinasyon tedavisinde de-eskalasyon stratejileri, özellikle uzun 

dönem remisyon sağlanan CH’da önemli bir araștırma alanı haline gelmiștir. SPARE 

çalıșmasında, İFX ve İM kombinasyonu altında stabil remisyonda olan hastalarda 

İFX kesilmesi, kombinasyon tedavisinin sürdürülmesine kıyasla daha yüksek relaps 

oranları ile ilișkili bulunurken; İM kesilmesi daha düșük relaps riski ile ilișkilendiril-

miștir. Bu bulgular, uygun hastalarda biyolojik ajan yerine eșlik eden İM tedavisinin 

kesilmesinin daha güvenli bir de-eskalasyon yaklașımı olabileceğini düșündürmek-

tedir.(30) 

Anti-TNF tedavinin elektif olarak kesilmesi ise rutin olarak hastalara önerilmemeli-

dir; ancak derin klinik, biyokimyasal ve endoskopik remisyonda olan seçilmiș düșük 

riskli hastalarda bireyselleștirilmiș olarak değerlendirilebilir. Anti-TNF tedavisinin 

kesilmesi sonrası relaps riski yaklașık 1 yılda %40, 2 yılda ise %50 civarındadır; 

buna karșın relaps gelișen hastaların büyük bölümünde aynı anti-TNF ajanıyla 

yeniden tedavi sonrası remisyon tekrar sağlanabilmektedir. ECCO, özellikle rezidüel 

inflamasyon bulgusu olmayan, CRP ve fekal kalprotektin düzeyleri normal 

seyreden, perianal/fistülizan hastalığı bulunmayan ve sigara içmeyen hastalarda 

biyolojik tedavi döngüsü (“biocycling”) yaklașımının düșünülebileceğini belirtmekte-

dir. Bununla birlikte tedavi kesilmesi sonrası özellikle ilk yıl yakın biyobelirteç izlemi 

önerilmekte; karar sürecinin relaps riski, hastalık fenotipi, güvenlilik, maliyet ve 

hasta tercihi göz önünde bulundurularak ortak hekim-hasta kararı șeklinde yürütül-

mesi gerekir.(33)

Anti-TNF Biyobenzerleri
Anti-TNF biyobenzerleri, referans ürünlerle karșılaștırılabilir etkinlik, güvenlik ve 

immünojenisite profiline sahip onaylı biyolojik ilaçlardır. Türkiye dahil pek çok ülkede 

İFX ve ADA’nın birden fazla biyobenzeri kullanıma girmiștir. İBH’da biyobenzerlerin 

referans ürünlerin yerini alabileceği kabul edilmekte ve aktif hastalık bulunmayan 

stabil hastalarda geçișin güvenli olduğu vurgulanmaktadır.(5,31) Ayrıca güncel olarak 

İFX SC biyobenzer molekülü (CT-P13 SC) geliștirilmiș olup, İFX İV biyobenzeri 

(CT-P13 İV) ile aynı aktif maddeyi içerir, ancak subkutan uygulamaya uyarlanmıș 

formülasyonudur. İBH endikasyonunda EMA onayını 2020’de, FDA onayı 2023’te 

almıștır. LIBERTY-CH ve LIBERTY-UC faz 3 çalıșmalarında, CT-P13 İV indüksiyonu 

sonrası CT-P13 SC ile idame tedavisinin hem CH hem ÜK klinik remisyon ve endos-

kopik yanıt açısından plaseboya üstün olduğu gösterilmiș ve yeni bir güvenlik sinyali 

saptanmamıștır.(20) SC formülasyonun en önemli avantajlarından biri, iki haftada 

bir düzenli uygulamayla CT-P13 İV göre daha stabil ve sürekli serum ilaç düzeyleri 

sağlamasıdır.(19) Bununla birlikte CT-P13 SC için hedef serum ilaç düzeylerinin 

CT-P13 İV ile tamamen aynı kabul edilmemesi gerektiği, bu konuda prospektif 

TDM çalıșmalarına ihtiyaç olduğu vurgulanmaktadır.(32) Mevcut veriler, remisyonda 

stabil seyreden ve CT-P13 İV kullanan hastalarda CT-P13 SC formülasyona geçișin 

hem standart hem yoğunlaștırılmıș İV rejimlerden sonra güvenli ve etkili olduğunu 

göstermektedir. Ayrıca LIBERTY uzatma analizlerinde, 120 mg/2 hafta tedavisi 

sırasında yanıt kaybı gelișen hastalarda 240 mg/2 hafta doz artıșı ile olgularda 

yeniden klinik yanıt veya remisyon elde edildiği bildirilmiștir.(32) Bu bulgular, CT-P13 

SC’nin CT-P13 İV doz artırımı veya doz sıklaștırma stratejilerine benzer șekilde 

optimize edilebileceğini düșündürmektedir. 

CT-P13 SC formülasyon özellikle infüzyon merkezine erișim güçlüğü yașayan, evde 

tedavi bağımsızlığı isteyen veya İV idame tedavisinde stabil remisyonda olup geçiș 

planlanan hastalarda önemli bir seçenek olarak değerlendirilebilir.(32) 

Maliyet etkinlik açısından biyobenzerler, daha fazla hastanın biyolojik tedaviye 

erișimini sağlamada, özellikle top-down stratejinin daha geniș uygulanmasında 

önemli bir rol üstlenmektedir.(5,31)

Farmakokinetik Prensipler ve Terapötik İlaç İzlemi
Anti-TNF ajanların serum düzeyleri; inflamasyon yükü, albumin düzeyi, vücut ağırlığı, 

immünojenisite ve eș zamanlı İM kullanımından etkilenir. Dip serum ilaç düzeyi 

ölçümü ve anti-ilaç antikoru testi terapötik ilaç izleminin (TDM) temelini olușturur.(6) 
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Tümör nekroz faktörü alfa (TNF-α), İBH patofizyolojisinde merkezi bir rol üstlenen 

pro-inflamatuar bir sitokindir. İntestinal mukozada așırı eksprese edilen TNF-α; 

nötrofil ve makrofaj aktivasyonunu, bağırsak epitel bariyer bozukluğunu, granülom 

olușumunu ve T hücre yașam süresinin uzamasını tetikler. Anti-TNF ajanları, bu 

hedefe yönelik geliștirilmiș biyolojik tedavilerin ilk ve en geniș klinik deneyime sahip 

sınıfını olușturmaktadır.

1998 yılında infliksimabın (IFX) CH’da onaylanmasıyla bașlayan dönem, İBH tedavi-

sinde gerçek anlamda bir paradigma değișiminin habercisi olmuștur. İBH tedavisinde 

onaylı bașlıca anti-TNF ajanlar șunlardır: infliksimab (IFX), adalimumab (ADA), 

golimumab (GOL) ve sertolizumab pegol (CZP). Bu ajanlar, steroid bağımlı/dirençli 

orta-ağır İBH’da ve fistülizan CH’da hem mukozal iyileșme hem de uzun dönem 

remisyon sağlamada standart biyolojik tedavinin temel direğini olușturmaktadır.(1-4)

Etki Mekanizması
Anti-TNF ajanlar hem çözünür hem de transmembran TNF-α’ya bağlanarak bu 

sitokin ile TNF reseptörleri (TNFR1 ve TNFR2) arasındaki etkileșimi bloke eder. Etki 

mekanizması çok boyutludur. Bunlar;

• TNF-α nötralizasyonu: Dolașımdaki ve dokudaki TNF-α’nın etkisini inhibe eder; 

böylece NF-κB aktivasyonu, pro-inflamatuar sitokin kaskadı (IL-1, IL-6, IL-8) ve 

adezyon molekülü ekspresyonu azalır.

• Transmembran TNF’ye bağlanma: Kompleman bağımlı ve antikora bağımlı 

hücresel sitotoksisite aracılığıyla aktive T hücrelerinin ve makrofajların apoptozu-

nu indükler. Bu etki, IFX, ADA ve GOL’de (Fc parçaları sayesinde) daha belirgindir; 

CZP’de Fc yoktur.(5,6)

• Regülatuar T hücre indüksiyonu: Anti-TNF ajanlar regülatör T hücre popülasyo-

nunu artırarak immün homeostazı yeniden sağlar.

• Bariyer fonksiyonu koruması: TNF-α’nın tight junction proteinlerini bozan etkisini 

tersine çevirir; mukozal bariyer bütünlüğü restore edilir.

Yan Etkiler
Anti-TNF ajanlarla ilișkili sık ve nadir görülen yan etkiler așağıda belirtilmiștir.(1,2,22-30)

Sık görülen yan etkiler;

• İnfüzyon ve Enjeksiyon Bölgesi Reaksiyonları: İnfüzyon reaksiyonları, en sık 

bildirilen yan etki kategorisi arasındadır. Genellikle infüzyon sırasında veya 

hemen ardından baș ağrısı, titreme, ateș, bulantı ve nadiren hipotansiyon șeklin-

de ortaya çıkar. SC uygulamalarda lokal enjeksiyon bölgesi reaksiyonları (kızarık-

lık, șișlik, ağrı) görece yaygındır ve bir haftaya kadar sürebilir. Anti-ilaç antikorları 

infüzyon reaksiyonlarının bașlıca tetikleyicisidir; bu reaksiyonların büyük çoğun-

luğu antihistaminikler ve kortikosteroidlerle önlenebilmektedir. Yönetimde hafif 

reaksiyonlarda infüzyon hızının düșürülmesi ve antihistaminik premedikasyonu 

yeterlidir; ciddi veya anafilaktik reaksiyonlarda ise infüzyon durdurularak ajan 

değișikliği gündeme gelir.

• Enfeksiyonlar: Anti-TNF tedavileri; tüberküloz, atipik mikobakteri, listeria gibi 

bakteriyel ve histoplazmoz, kandida, aspergilloz, pnömosistoz gibi fungal fırsatçı 

enfeksiyonlarla ilișkilendirilmektedir.(22) Ciddi enfeksiyon riskinin en yüksek olduğu 

durum, anti-TNF ile tiyopürin veya MTX gibi İM birlikte kullanıldığı kombinasyon 

tedavileridir. ECCO kılavuzları, fırsatçı enfeksiyon genel riskinin değerlendirilmesi 

ve latent infeksiyonların tedavi edilmesi gerektiğini; bu taramanın riski tamamen 

ortadan kaldırmasa da zorunlu olduğunu vurgulamaktadır.(1,2,22) Yönetimde, tedavi 

bașlamadan önce tüm İBH hastalarına tüberküloz (TB) taraması (PPD ve/veya 

IGRA), hepatit B/C serolojisi ve HIV taraması yapılmalıdır; așı durumu gözden 

geçirilerek influenza, pnömokok ve diğer ölü așılar uygulanmalıdır.

• Dermatolojik Yan Etkiler: Anti-TNF tedavisi bașlangıçta psöriyazis tedavisinde de 

endike olmasına karșın, paradoksal biçimde İBH hastalarında psöriyaform 

döküntü ve egzematöz lezyonlara yol açabilmektedir. İnsidansı %1,6-2,3 olup 

kadın cinsiyet, genç yașta tedavi bașlangıcı, sigara kullanımı ve ileokolonik CH 

bağımsız olası risk faktörleri arasında yer almaktadır.(23) Yönetimde, hafif-orta 

dereceli olgularda topikal kortikosteroid ve dermatoloji konsültasyonu yeterli 

olabilirken, tedaviyi kesmeyi gerektiren ağır tablolarda alternatif biyolojik ajana 

geçiș (özellikle vedolizumab veya ustekimumab) tercih edilmelidir. 

ve doğum sonrası ilk 6 ay bebekte canlı așılamadan kaçınılmalıdır. 

Bu yan etkilerin bütünü değerlendirildiğinde, tedavi bașlangıcında standart tarama 

protokollerinin uygulanması, periyodik terapötik ilaç izlemi ile klinik takip ve yan etki eğitimi, 

İBH’da anti-TNF güvenliğinin temel tașlarını olușturmaktadır. Anti-TNF tedavi yönetiminde 

dikkat edilmesi gereken konular ve yaklașımların özeti Tablo 3’te derlenmiștir.

CZP’nin farklı mekanizması șu noktada kritik öneme sahiptir: Pegile Fab fragmanı yapısı 

nedeniyle plasentayı minimal oranda geçer ve Fc-aracılı sitotoksisiteden yoksundur; bu 

özelliği gebelikte ve Fc-bağımlı etkilerden kaçınılmak istendiğinde avantaj sağlar.(3)

Formülasyonlar ve Doz
Anti-TNF ajanların formülasyon ve doz bilgileri Tablo 1’de özetlenmiștir.1,2 Tüm 

ajanlar protein yapısında monoklonal antikorlar olup ısı ve ıșığa duyarlıdır; soğuk 

zincirde saklanmalı (2-8°C) ve dondurulmamalıdır. İFX intravenöz infüzyonla, 

diğerleri subkutan enjeksiyonla uygulanır.(1-4)

Endikasyonlar 
Anti-TNF tedavi CH’da; konvansiyonel tedaviye yanıtsızlık, yan etki veya intolerans gelișen 

orta-ağır aktif CH, fistülizan CH, hastalık bașlangıcında kötü prognoz belirteçleri varlığın-

da: erken top-down stratejide (genç yaș, derin ülserler, steroid bağımlılığı, penetran/strik-

türan hastalık, üst GİS tutulumu) ve postoperatif profilakside yüksek riskli hastalarda 

cerrahi sonrası nüksü önlemede hem indüksiyonda hem idamede endikedir.(1,3)

ÜK’de konvansiyonel tedaviye yanıtsızlık, yan etki veya intolerans gelișen orta-ağır 

aktif kolitli hastalarda, akut șiddetli kolitte İV steroide tedavisine yanıtsızlık 

durumunda kurtarma tedavisi olarak hem indüksiyon hem idamede anti-TNF 

tedavisi endikedir.(2,4)

Ayrıca hem ÜK hem de CH’da;

• Ekstraintestinal manifestasyonlarda (aktif artropati, piyoderma gangrenozum, 

eritema nodozum, üveit gibi) anti-TNF tedavisi endikedir.(1-3)

• Pediatrik İBH’da IFX ve ADA hem CH hemde ÜK için onaylıdır.

• Hamilelikte CZP, Fc yokluğu nedeniyle düșük plasental geçiș oranlarına sahiptir. 

İFX ve ADA üçüncü trimestere kadar devam ettirilir.(1,2,5)

Anti-TNF Tedavisinde Klinik Kanıtlar ve Yönetim
Anti-TNF tedavilerin gelișim sürecinde gerçekleștirilen temel klinik çalıșmalar, 

bugünkü tedavi yaklașımının kanıt temelini olușturmaktadır. Tablo 2’de bu çalıșma-

ların tasarımı ve klinik önemi özetlenmiștir.(7-21)

İBH TEDAVİSİNDE KULLANILAN İLAÇLAR
ANTİ-TNF ALFA TEDAVİSİ
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• İmmünojenisite ve Tedaviye Yanıt Kaybı: Anti-TNF tedavilerinin etkinliğini sınırla-

yan en önemli farmakolojik sorun immünojenisitedir. İBH hastalarında yaklașık 

%30’a varan anti-TNF tedavisine bașlangıçta yanıtsızlık (primer yanıtsızlık) 

olușabilir. Primer yanıtsızlık büyük ölçüde farmakodinamik yetersizlikle yani 

yeterli ilaç düzeyine karșın biyolojik yanıt alınamamasıyla açıklanmakta olup bu 

durumda doz sıklaștırmasından fayda beklenmez. CH’da anti-TNF’ye primer 

yanıt verenlerde yıllık tedavi etkinlik kaybı (sekonder yanıtsızlık) oranı %21 

hasta-yılı olarak hesaplanmıștır; 1 yıllık izlemde doz intensifikasyonu gerektiren 

hasta oranı ise %34 olarak bulunmuștur.(24) 

ÜK’da yıllık sekonder yanıt kaybı oranı İFX için %10, ADA için %13,6 olarak hesap-

lanmıștır; ilk yıl izlemiyle sınırlı çalıșmalarda bu oranların daha yüksek seyrettiği 

de ayrıca bildirilmektedir.(25) 

Tüm anti-TNF naif İBH hastalarında 12 ayda doz intensifikasyonu gerektiren hasta 

oranı %28, 36 ayda ise %35 olarak bulunmuștur; yani sekonder yanıt kaybının 

(immünojenisite) dörtte biri ilk yılda, üçte biri ise üç yılda kümülatif olarak gerçekleș-

mektedir.(6,26) PANTS kohort çalıșması, İFX ve ADA’nın 1 yıllık izlem sürecinde yanıt 

kaybı gelișimini, anti-ilaç antikoru düzeyleri ve ilaç konsantrasyonları eșliğinde 

prospektif olarak ortaya koymuștur.(18) Yönetimde TDM önemli rol oynamaktadır: 

düșük ilaç konsantrasyonu ve anti-ilaç antikor negatifliğinde doz artıșı önerilirken, 

doz optimizasyonuna yanıtsız olgularda aynı sınıf içinde ya da farklı etki mekanizmalı 

bir ajana geçiș değerlendirilmelidir. Bir diğer etkin strateji ise anti-TNF tedaviye İM 

eklenmesidir. Sekonder yanıt kaybı geliștiren hastalarda İM eklenmesi anti-ilaç 

antikor düzeylerini baskılayarak remisyonun yeniden sağlanmasına katkı sağlayabilir.

Nadir görülen yan etkiler;

• Latent Tüberküloz Reaktivasyonu: İBH’da anti-TNF kullanımına bağlı TB reakti-

vasyon riski artmaktadır. Tüm hastalarda tedavi öncesi tarama zorunludur. 

Kapsamlı tarama yapılmasına rağmen anti-TNF kullanan hastalarda TB reakti-

vasyonu %0,05 oranında görülmektedir. Aktif TB’de anti-TNF tedavi kesinlikle 

kontrendikedir. Latent TB’de profilaktik tedavi bașlanmalı, anti-TNF en erken 4 

hafta sonra bașlanmalıdır. Profilakside genel olarak izoniazid için 9 ay, rifampisin 

için 4 ay rejimleri önerilmektedir.(1,2,22) 

• Hepatit B Virüs Reaktivasyonu: HBV reaktivasyonu açısından HBsAg(+) hastalarda 

tedavi öncesi anti-viral tedavi bașlanmalı; anti-TNF tedavisi süresince ve bitiminden 

12 ay sonrasına kadar profilaksi sürdürülmelidir. Anti-HBc(+)/HBsAg(-) hastalarda 

da reaktivasyon riski nedeniyle profilaksi veya yakın izlem önerilmektedir.(1,2,22)

• Lenfoma ve Solid Organ Maligniteleri: ECCO 2023 malignite kılavuzu, İBH’da 

anti-TNF monoterapisinin genel kanser veya solid organ malignitesi riskini artırdığına 

dair güçlü ve tutarlı kanıt bulunmadığını belirtmektedir.(27) Bununla birlikte lenfoma 

ve melanom riskinin artmıș olabileceği vurgulanmaktadır. Özellikle tiyopürinle kombi-

nasyon tedavisinde lenfoma riskinde artıș söz konusudur. CH olan, 2 yıldan uzun 

süre kombinasyon tedavisi alan genç erkeklerde, nadir fakat ölümcül olabilen 

hepatosplenik T hücreli lenfoma riski bulunmaktadır. Tiyopürin tedavisine bașlama-

dan önce genç erkeklerde EBV serolojisinin kontrol edilmesi düșünülmelidir. 

Yönetimde, özellikle 35 yaș altı erkek İBH hastalarında uzun süreli kombine İM 

tedaviden mümkün olduğunca kaçınılması önerilmektedir.(27) Hem tiyopürin hem de 

anti-TNF kullanan hastaların düzenli cilt kanseri taramasından geçmesi ve güneșten 

korunma önlemleri alması önerilir. İmmünsüpresif tedavi alan kadın hastaların genel 

popülasyona yönelik servikal tarama programlarına katılması teșvik edilmelidir.

• Demiyelinizan Nörolojik Olaylar: Optik nörit, multipl skleroz benzeri tablo ve 

Guillain-Barré sendromu gibi demiyelinizan reaksiyonlar İBH’da de bildirilmekle 

birlikte nadir görülmektedir.(28) Semptomlar genellikle tedavinin ilk yılı içinde 

ortaya çıkmaktadır. Yönetimde, demiyelinizan hastalık ya da multipl skleroz 

öyküsü bulunan hastalar için anti-TNF ajanlardan kaçınılmalıdır; tedavi süresince 

nörolojik semptom gelișmesi halinde ajan derhal kesilmelidir.

• Gebelikte Güvenlilik: 2023 yılında yayımlanan ECCO Cinsellik, Fertilite, Gebelik 

ve Laktasyon Kılavuzu, anti-TNF antikorlarının gebelikte düșük riskli olarak kabul 

edildiğini belirtmektedir.29 Emzirme döneminde anne sütüne geçen İFX miktarı 

kan düzeyinin yaklașık 1/200’i kadardır; bu miktar mide ve bağırsakta proteolize 

uğrayacağından bebekte sistemik immünsüpresyon olușturması beklenmemek-

tedir. Bu gerekçeyle ECCO dahil uluslararası kılavuzların büyük çoğunluğu 

anti-TNF tedavisinin emzirmeyle uyumlu olduğu sonucuna varmaktadır.(29) Ancak 

üçüncü trimesterde İFX ve ADA’nın plasentadan bebeğe aktarıldığı hatırlanmalı 

Anti-TNF tedavi ve immunsüpresyonla ilgili yan etkiler göz önüne alındığında 

anti-TNF tedavi öncesi değerlendirme, tedavi sonrası yaklașım ve doz optimizasyo-

nu Șekil 1’de özetlenmiștir.

Anti-TNF Tedavide De-eskalasyon ve Tedavi Döngüsü
Son yıllarda kombinasyon tedavisinde de-eskalasyon stratejileri, özellikle uzun 

dönem remisyon sağlanan CH’da önemli bir araștırma alanı haline gelmiștir. SPARE 

çalıșmasında, İFX ve İM kombinasyonu altında stabil remisyonda olan hastalarda 

İFX kesilmesi, kombinasyon tedavisinin sürdürülmesine kıyasla daha yüksek relaps 

oranları ile ilișkili bulunurken; İM kesilmesi daha düșük relaps riski ile ilișkilendiril-

miștir. Bu bulgular, uygun hastalarda biyolojik ajan yerine eșlik eden İM tedavisinin 

kesilmesinin daha güvenli bir de-eskalasyon yaklașımı olabileceğini düșündürmek-

tedir.(30) 

Anti-TNF tedavinin elektif olarak kesilmesi ise rutin olarak hastalara önerilmemeli-

dir; ancak derin klinik, biyokimyasal ve endoskopik remisyonda olan seçilmiș düșük 

riskli hastalarda bireyselleștirilmiș olarak değerlendirilebilir. Anti-TNF tedavisinin 

kesilmesi sonrası relaps riski yaklașık 1 yılda %40, 2 yılda ise %50 civarındadır; 

buna karșın relaps gelișen hastaların büyük bölümünde aynı anti-TNF ajanıyla 

yeniden tedavi sonrası remisyon tekrar sağlanabilmektedir. ECCO, özellikle rezidüel 

inflamasyon bulgusu olmayan, CRP ve fekal kalprotektin düzeyleri normal 

seyreden, perianal/fistülizan hastalığı bulunmayan ve sigara içmeyen hastalarda 

biyolojik tedavi döngüsü (“biocycling”) yaklașımının düșünülebileceğini belirtmekte-

dir. Bununla birlikte tedavi kesilmesi sonrası özellikle ilk yıl yakın biyobelirteç izlemi 

önerilmekte; karar sürecinin relaps riski, hastalık fenotipi, güvenlilik, maliyet ve 

hasta tercihi göz önünde bulundurularak ortak hekim-hasta kararı șeklinde yürütül-

mesi gerekir.(33)

Anti-TNF Biyobenzerleri
Anti-TNF biyobenzerleri, referans ürünlerle karșılaștırılabilir etkinlik, güvenlik ve 

immünojenisite profiline sahip onaylı biyolojik ilaçlardır. Türkiye dahil pek çok ülkede 

İFX ve ADA’nın birden fazla biyobenzeri kullanıma girmiștir. İBH’da biyobenzerlerin 

referans ürünlerin yerini alabileceği kabul edilmekte ve aktif hastalık bulunmayan 

stabil hastalarda geçișin güvenli olduğu vurgulanmaktadır.(5,31) Ayrıca güncel olarak 

İFX SC biyobenzer molekülü (CT-P13 SC) geliștirilmiș olup, İFX İV biyobenzeri 

(CT-P13 İV) ile aynı aktif maddeyi içerir, ancak subkutan uygulamaya uyarlanmıș 

formülasyonudur. İBH endikasyonunda EMA onayını 2020’de, FDA onayı 2023’te 

almıștır. LIBERTY-CH ve LIBERTY-UC faz 3 çalıșmalarında, CT-P13 İV indüksiyonu 

sonrası CT-P13 SC ile idame tedavisinin hem CH hem ÜK klinik remisyon ve endos-

kopik yanıt açısından plaseboya üstün olduğu gösterilmiș ve yeni bir güvenlik sinyali 

saptanmamıștır.(20) SC formülasyonun en önemli avantajlarından biri, iki haftada 

bir düzenli uygulamayla CT-P13 İV göre daha stabil ve sürekli serum ilaç düzeyleri 

sağlamasıdır.(19) Bununla birlikte CT-P13 SC için hedef serum ilaç düzeylerinin 

CT-P13 İV ile tamamen aynı kabul edilmemesi gerektiği, bu konuda prospektif 

TDM çalıșmalarına ihtiyaç olduğu vurgulanmaktadır.(32) Mevcut veriler, remisyonda 

stabil seyreden ve CT-P13 İV kullanan hastalarda CT-P13 SC formülasyona geçișin 

hem standart hem yoğunlaștırılmıș İV rejimlerden sonra güvenli ve etkili olduğunu 

göstermektedir. Ayrıca LIBERTY uzatma analizlerinde, 120 mg/2 hafta tedavisi 

sırasında yanıt kaybı gelișen hastalarda 240 mg/2 hafta doz artıșı ile olgularda 

yeniden klinik yanıt veya remisyon elde edildiği bildirilmiștir.(32) Bu bulgular, CT-P13 

SC’nin CT-P13 İV doz artırımı veya doz sıklaștırma stratejilerine benzer șekilde 

optimize edilebileceğini düșündürmektedir. 

CT-P13 SC formülasyon özellikle infüzyon merkezine erișim güçlüğü yașayan, evde 

tedavi bağımsızlığı isteyen veya İV idame tedavisinde stabil remisyonda olup geçiș 

planlanan hastalarda önemli bir seçenek olarak değerlendirilebilir.(32) 

Maliyet etkinlik açısından biyobenzerler, daha fazla hastanın biyolojik tedaviye 

erișimini sağlamada, özellikle top-down stratejinin daha geniș uygulanmasında 

önemli bir rol üstlenmektedir.(5,31)

Farmakokinetik Prensipler ve Terapötik İlaç İzlemi
Anti-TNF ajanların serum düzeyleri; inflamasyon yükü, albumin düzeyi, vücut ağırlığı, 

immünojenisite ve eș zamanlı İM kullanımından etkilenir. Dip serum ilaç düzeyi 

ölçümü ve anti-ilaç antikoru testi terapötik ilaç izleminin (TDM) temelini olușturur.(6) 



İpek Bilge Aslan, Nalan Gülșen Ünal
Ege Üniversitesi Tıp Fakültesi Namık Kemal Menteș Gastroenteroloji Kliniği, İzmir

GİRİȘ

Tümör nekroz faktörü alfa (TNF-α), İBH patofizyolojisinde merkezi bir rol üstlenen 

pro-inflamatuar bir sitokindir. İntestinal mukozada așırı eksprese edilen TNF-α; 

nötrofil ve makrofaj aktivasyonunu, bağırsak epitel bariyer bozukluğunu, granülom 

olușumunu ve T hücre yașam süresinin uzamasını tetikler. Anti-TNF ajanları, bu 

hedefe yönelik geliștirilmiș biyolojik tedavilerin ilk ve en geniș klinik deneyime sahip 

sınıfını olușturmaktadır.

1998 yılında infliksimabın (IFX) CH’da onaylanmasıyla bașlayan dönem, İBH tedavi-

sinde gerçek anlamda bir paradigma değișiminin habercisi olmuștur. İBH tedavisinde 

onaylı bașlıca anti-TNF ajanlar șunlardır: infliksimab (IFX), adalimumab (ADA), 

golimumab (GOL) ve sertolizumab pegol (CZP). Bu ajanlar, steroid bağımlı/dirençli 

orta-ağır İBH’da ve fistülizan CH’da hem mukozal iyileșme hem de uzun dönem 

remisyon sağlamada standart biyolojik tedavinin temel direğini olușturmaktadır.(1-4)

Etki Mekanizması
Anti-TNF ajanlar hem çözünür hem de transmembran TNF-α’ya bağlanarak bu 

sitokin ile TNF reseptörleri (TNFR1 ve TNFR2) arasındaki etkileșimi bloke eder. Etki 

mekanizması çok boyutludur. Bunlar;

• TNF-α nötralizasyonu: Dolașımdaki ve dokudaki TNF-α’nın etkisini inhibe eder; 

böylece NF-κB aktivasyonu, pro-inflamatuar sitokin kaskadı (IL-1, IL-6, IL-8) ve 

adezyon molekülü ekspresyonu azalır.

• Transmembran TNF’ye bağlanma: Kompleman bağımlı ve antikora bağımlı 

hücresel sitotoksisite aracılığıyla aktive T hücrelerinin ve makrofajların apoptozu-

nu indükler. Bu etki, IFX, ADA ve GOL’de (Fc parçaları sayesinde) daha belirgindir; 

CZP’de Fc yoktur.(5,6)

• Regülatuar T hücre indüksiyonu: Anti-TNF ajanlar regülatör T hücre popülasyo-

nunu artırarak immün homeostazı yeniden sağlar.

• Bariyer fonksiyonu koruması: TNF-α’nın tight junction proteinlerini bozan etkisini 

tersine çevirir; mukozal bariyer bütünlüğü restore edilir.

Yan Etkiler
Anti-TNF ajanlarla ilișkili sık ve nadir görülen yan etkiler așağıda belirtilmiștir.(1,2,22-30)

Sık görülen yan etkiler;

• İnfüzyon ve Enjeksiyon Bölgesi Reaksiyonları: İnfüzyon reaksiyonları, en sık 

bildirilen yan etki kategorisi arasındadır. Genellikle infüzyon sırasında veya 

hemen ardından baș ağrısı, titreme, ateș, bulantı ve nadiren hipotansiyon șeklin-

de ortaya çıkar. SC uygulamalarda lokal enjeksiyon bölgesi reaksiyonları (kızarık-

lık, șișlik, ağrı) görece yaygındır ve bir haftaya kadar sürebilir. Anti-ilaç antikorları 

infüzyon reaksiyonlarının bașlıca tetikleyicisidir; bu reaksiyonların büyük çoğun-

luğu antihistaminikler ve kortikosteroidlerle önlenebilmektedir. Yönetimde hafif 

reaksiyonlarda infüzyon hızının düșürülmesi ve antihistaminik premedikasyonu 

yeterlidir; ciddi veya anafilaktik reaksiyonlarda ise infüzyon durdurularak ajan 

değișikliği gündeme gelir.

• Enfeksiyonlar: Anti-TNF tedavileri; tüberküloz, atipik mikobakteri, listeria gibi 

bakteriyel ve histoplazmoz, kandida, aspergilloz, pnömosistoz gibi fungal fırsatçı 

enfeksiyonlarla ilișkilendirilmektedir.(22) Ciddi enfeksiyon riskinin en yüksek olduğu 

durum, anti-TNF ile tiyopürin veya MTX gibi İM birlikte kullanıldığı kombinasyon 

tedavileridir. ECCO kılavuzları, fırsatçı enfeksiyon genel riskinin değerlendirilmesi 

ve latent infeksiyonların tedavi edilmesi gerektiğini; bu taramanın riski tamamen 

ortadan kaldırmasa da zorunlu olduğunu vurgulamaktadır.(1,2,22) Yönetimde, tedavi 

bașlamadan önce tüm İBH hastalarına tüberküloz (TB) taraması (PPD ve/veya 

IGRA), hepatit B/C serolojisi ve HIV taraması yapılmalıdır; așı durumu gözden 

geçirilerek influenza, pnömokok ve diğer ölü așılar uygulanmalıdır.

• Dermatolojik Yan Etkiler: Anti-TNF tedavisi bașlangıçta psöriyazis tedavisinde de 

endike olmasına karșın, paradoksal biçimde İBH hastalarında psöriyaform 

döküntü ve egzematöz lezyonlara yol açabilmektedir. İnsidansı %1,6-2,3 olup 

kadın cinsiyet, genç yașta tedavi bașlangıcı, sigara kullanımı ve ileokolonik CH 

bağımsız olası risk faktörleri arasında yer almaktadır.(23) Yönetimde, hafif-orta 

dereceli olgularda topikal kortikosteroid ve dermatoloji konsültasyonu yeterli 

olabilirken, tedaviyi kesmeyi gerektiren ağır tablolarda alternatif biyolojik ajana 

geçiș (özellikle vedolizumab veya ustekimumab) tercih edilmelidir. 

İBH TEDAVİSİNDE KULLANILAN İLAÇLAR
ANTİ-TNF ALFA TEDAVİSİ
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ve doğum sonrası ilk 6 ay bebekte canlı așılamadan kaçınılmalıdır. 

Bu yan etkilerin bütünü değerlendirildiğinde, tedavi bașlangıcında standart tarama 

protokollerinin uygulanması, periyodik terapötik ilaç izlemi ile klinik takip ve yan etki eğitimi, 

İBH’da anti-TNF güvenliğinin temel tașlarını olușturmaktadır. Anti-TNF tedavi yönetiminde 

dikkat edilmesi gereken konular ve yaklașımların özeti Tablo 3’te derlenmiștir.

CZP’nin farklı mekanizması șu noktada kritik öneme sahiptir: Pegile Fab fragmanı yapısı 

nedeniyle plasentayı minimal oranda geçer ve Fc-aracılı sitotoksisiteden yoksundur; bu 

özelliği gebelikte ve Fc-bağımlı etkilerden kaçınılmak istendiğinde avantaj sağlar.(3)

Formülasyonlar ve Doz
Anti-TNF ajanların formülasyon ve doz bilgileri Tablo 1’de özetlenmiștir.1,2 Tüm 

ajanlar protein yapısında monoklonal antikorlar olup ısı ve ıșığa duyarlıdır; soğuk 

zincirde saklanmalı (2-8°C) ve dondurulmamalıdır. İFX intravenöz infüzyonla, 

diğerleri subkutan enjeksiyonla uygulanır.(1-4)

Endikasyonlar 
Anti-TNF tedavi CH’da; konvansiyonel tedaviye yanıtsızlık, yan etki veya intolerans gelișen 

orta-ağır aktif CH, fistülizan CH, hastalık bașlangıcında kötü prognoz belirteçleri varlığın-

da: erken top-down stratejide (genç yaș, derin ülserler, steroid bağımlılığı, penetran/strik-

türan hastalık, üst GİS tutulumu) ve postoperatif profilakside yüksek riskli hastalarda 

cerrahi sonrası nüksü önlemede hem indüksiyonda hem idamede endikedir.(1,3)

ÜK’de konvansiyonel tedaviye yanıtsızlık, yan etki veya intolerans gelișen orta-ağır 

aktif kolitli hastalarda, akut șiddetli kolitte İV steroide tedavisine yanıtsızlık 

durumunda kurtarma tedavisi olarak hem indüksiyon hem idamede anti-TNF 

tedavisi endikedir.(2,4)

Ayrıca hem ÜK hem de CH’da;

• Ekstraintestinal manifestasyonlarda (aktif artropati, piyoderma gangrenozum, 

eritema nodozum, üveit gibi) anti-TNF tedavisi endikedir.(1-3)

• Pediatrik İBH’da IFX ve ADA hem CH hemde ÜK için onaylıdır.

• Hamilelikte CZP, Fc yokluğu nedeniyle düșük plasental geçiș oranlarına sahiptir. 

İFX ve ADA üçüncü trimestere kadar devam ettirilir.(1,2,5)

Anti-TNF Tedavisinde Klinik Kanıtlar ve Yönetim
Anti-TNF tedavilerin gelișim sürecinde gerçekleștirilen temel klinik çalıșmalar, 

bugünkü tedavi yaklașımının kanıt temelini olușturmaktadır. Tablo 2’de bu çalıșma-

ların tasarımı ve klinik önemi özetlenmiștir.(7-21)

• İmmünojenisite ve Tedaviye Yanıt Kaybı: Anti-TNF tedavilerinin etkinliğini sınırla-

yan en önemli farmakolojik sorun immünojenisitedir. İBH hastalarında yaklașık 

%30’a varan anti-TNF tedavisine bașlangıçta yanıtsızlık (primer yanıtsızlık) 

olușabilir. Primer yanıtsızlık büyük ölçüde farmakodinamik yetersizlikle yani 

yeterli ilaç düzeyine karșın biyolojik yanıt alınamamasıyla açıklanmakta olup bu 

durumda doz sıklaștırmasından fayda beklenmez. CH’da anti-TNF’ye primer 

yanıt verenlerde yıllık tedavi etkinlik kaybı (sekonder yanıtsızlık) oranı %21 

hasta-yılı olarak hesaplanmıștır; 1 yıllık izlemde doz intensifikasyonu gerektiren 

hasta oranı ise %34 olarak bulunmuștur.(24) 

ÜK’da yıllık sekonder yanıt kaybı oranı İFX için %10, ADA için %13,6 olarak hesap-

lanmıștır; ilk yıl izlemiyle sınırlı çalıșmalarda bu oranların daha yüksek seyrettiği 

de ayrıca bildirilmektedir.(25) 

Tüm anti-TNF naif İBH hastalarında 12 ayda doz intensifikasyonu gerektiren hasta 

oranı %28, 36 ayda ise %35 olarak bulunmuștur; yani sekonder yanıt kaybının 

(immünojenisite) dörtte biri ilk yılda, üçte biri ise üç yılda kümülatif olarak gerçekleș-

mektedir.(6,26) PANTS kohort çalıșması, İFX ve ADA’nın 1 yıllık izlem sürecinde yanıt 

kaybı gelișimini, anti-ilaç antikoru düzeyleri ve ilaç konsantrasyonları eșliğinde 

prospektif olarak ortaya koymuștur.(18) Yönetimde TDM önemli rol oynamaktadır: 

düșük ilaç konsantrasyonu ve anti-ilaç antikor negatifliğinde doz artıșı önerilirken, 

doz optimizasyonuna yanıtsız olgularda aynı sınıf içinde ya da farklı etki mekanizmalı 

bir ajana geçiș değerlendirilmelidir. Bir diğer etkin strateji ise anti-TNF tedaviye İM 

eklenmesidir. Sekonder yanıt kaybı geliștiren hastalarda İM eklenmesi anti-ilaç 

antikor düzeylerini baskılayarak remisyonun yeniden sağlanmasına katkı sağlayabilir.

Nadir görülen yan etkiler;

• Latent Tüberküloz Reaktivasyonu: İBH’da anti-TNF kullanımına bağlı TB reakti-

vasyon riski artmaktadır. Tüm hastalarda tedavi öncesi tarama zorunludur. 

Kapsamlı tarama yapılmasına rağmen anti-TNF kullanan hastalarda TB reakti-

vasyonu %0,05 oranında görülmektedir. Aktif TB’de anti-TNF tedavi kesinlikle 

kontrendikedir. Latent TB’de profilaktik tedavi bașlanmalı, anti-TNF en erken 4 

hafta sonra bașlanmalıdır. Profilakside genel olarak izoniazid için 9 ay, rifampisin 

için 4 ay rejimleri önerilmektedir.(1,2,22) 

• Hepatit B Virüs Reaktivasyonu: HBV reaktivasyonu açısından HBsAg(+) hastalarda 

tedavi öncesi anti-viral tedavi bașlanmalı; anti-TNF tedavisi süresince ve bitiminden 

12 ay sonrasına kadar profilaksi sürdürülmelidir. Anti-HBc(+)/HBsAg(-) hastalarda 

da reaktivasyon riski nedeniyle profilaksi veya yakın izlem önerilmektedir.(1,2,22)

• Lenfoma ve Solid Organ Maligniteleri: ECCO 2023 malignite kılavuzu, İBH’da 

anti-TNF monoterapisinin genel kanser veya solid organ malignitesi riskini artırdığına 

dair güçlü ve tutarlı kanıt bulunmadığını belirtmektedir.(27) Bununla birlikte lenfoma 

ve melanom riskinin artmıș olabileceği vurgulanmaktadır. Özellikle tiyopürinle kombi-

nasyon tedavisinde lenfoma riskinde artıș söz konusudur. CH olan, 2 yıldan uzun 

süre kombinasyon tedavisi alan genç erkeklerde, nadir fakat ölümcül olabilen 

hepatosplenik T hücreli lenfoma riski bulunmaktadır. Tiyopürin tedavisine bașlama-

dan önce genç erkeklerde EBV serolojisinin kontrol edilmesi düșünülmelidir. 

Yönetimde, özellikle 35 yaș altı erkek İBH hastalarında uzun süreli kombine İM 

tedaviden mümkün olduğunca kaçınılması önerilmektedir.(27) Hem tiyopürin hem de 

anti-TNF kullanan hastaların düzenli cilt kanseri taramasından geçmesi ve güneșten 

korunma önlemleri alması önerilir. İmmünsüpresif tedavi alan kadın hastaların genel 

popülasyona yönelik servikal tarama programlarına katılması teșvik edilmelidir.

• Demiyelinizan Nörolojik Olaylar: Optik nörit, multipl skleroz benzeri tablo ve 

Guillain-Barré sendromu gibi demiyelinizan reaksiyonlar İBH’da de bildirilmekle 

birlikte nadir görülmektedir.(28) Semptomlar genellikle tedavinin ilk yılı içinde 

ortaya çıkmaktadır. Yönetimde, demiyelinizan hastalık ya da multipl skleroz 

öyküsü bulunan hastalar için anti-TNF ajanlardan kaçınılmalıdır; tedavi süresince 

nörolojik semptom gelișmesi halinde ajan derhal kesilmelidir.

• Gebelikte Güvenlilik: 2023 yılında yayımlanan ECCO Cinsellik, Fertilite, Gebelik 

ve Laktasyon Kılavuzu, anti-TNF antikorlarının gebelikte düșük riskli olarak kabul 

edildiğini belirtmektedir.29 Emzirme döneminde anne sütüne geçen İFX miktarı 

kan düzeyinin yaklașık 1/200’i kadardır; bu miktar mide ve bağırsakta proteolize 

uğrayacağından bebekte sistemik immünsüpresyon olușturması beklenmemek-

tedir. Bu gerekçeyle ECCO dahil uluslararası kılavuzların büyük çoğunluğu 

anti-TNF tedavisinin emzirmeyle uyumlu olduğu sonucuna varmaktadır.(29) Ancak 

üçüncü trimesterde İFX ve ADA’nın plasentadan bebeğe aktarıldığı hatırlanmalı 

Anti-TNF tedavi ve immunsüpresyonla ilgili yan etkiler göz önüne alındığında 

anti-TNF tedavi öncesi değerlendirme, tedavi sonrası yaklașım ve doz optimizasyo-

nu Șekil 1’de özetlenmiștir.

Anti-TNF Tedavide De-eskalasyon ve Tedavi Döngüsü
Son yıllarda kombinasyon tedavisinde de-eskalasyon stratejileri, özellikle uzun 

dönem remisyon sağlanan CH’da önemli bir araștırma alanı haline gelmiștir. SPARE 

çalıșmasında, İFX ve İM kombinasyonu altında stabil remisyonda olan hastalarda 

İFX kesilmesi, kombinasyon tedavisinin sürdürülmesine kıyasla daha yüksek relaps 

oranları ile ilișkili bulunurken; İM kesilmesi daha düșük relaps riski ile ilișkilendiril-

miștir. Bu bulgular, uygun hastalarda biyolojik ajan yerine eșlik eden İM tedavisinin 

kesilmesinin daha güvenli bir de-eskalasyon yaklașımı olabileceğini düșündürmek-

tedir.(30) 

Anti-TNF tedavinin elektif olarak kesilmesi ise rutin olarak hastalara önerilmemeli-

dir; ancak derin klinik, biyokimyasal ve endoskopik remisyonda olan seçilmiș düșük 

riskli hastalarda bireyselleștirilmiș olarak değerlendirilebilir. Anti-TNF tedavisinin 

kesilmesi sonrası relaps riski yaklașık 1 yılda %40, 2 yılda ise %50 civarındadır; 

buna karșın relaps gelișen hastaların büyük bölümünde aynı anti-TNF ajanıyla 

yeniden tedavi sonrası remisyon tekrar sağlanabilmektedir. ECCO, özellikle rezidüel 

inflamasyon bulgusu olmayan, CRP ve fekal kalprotektin düzeyleri normal 

seyreden, perianal/fistülizan hastalığı bulunmayan ve sigara içmeyen hastalarda 

biyolojik tedavi döngüsü (“biocycling”) yaklașımının düșünülebileceğini belirtmekte-

dir. Bununla birlikte tedavi kesilmesi sonrası özellikle ilk yıl yakın biyobelirteç izlemi 

önerilmekte; karar sürecinin relaps riski, hastalık fenotipi, güvenlilik, maliyet ve 

hasta tercihi göz önünde bulundurularak ortak hekim-hasta kararı șeklinde yürütül-

mesi gerekir.(33)

Anti-TNF Biyobenzerleri
Anti-TNF biyobenzerleri, referans ürünlerle karșılaștırılabilir etkinlik, güvenlik ve 

immünojenisite profiline sahip onaylı biyolojik ilaçlardır. Türkiye dahil pek çok ülkede 

İFX ve ADA’nın birden fazla biyobenzeri kullanıma girmiștir. İBH’da biyobenzerlerin 

referans ürünlerin yerini alabileceği kabul edilmekte ve aktif hastalık bulunmayan 

stabil hastalarda geçișin güvenli olduğu vurgulanmaktadır.(5,31) Ayrıca güncel olarak 

İFX SC biyobenzer molekülü (CT-P13 SC) geliștirilmiș olup, İFX İV biyobenzeri 

(CT-P13 İV) ile aynı aktif maddeyi içerir, ancak subkutan uygulamaya uyarlanmıș 

formülasyonudur. İBH endikasyonunda EMA onayını 2020’de, FDA onayı 2023’te 

almıștır. LIBERTY-CH ve LIBERTY-UC faz 3 çalıșmalarında, CT-P13 İV indüksiyonu 

sonrası CT-P13 SC ile idame tedavisinin hem CH hem ÜK klinik remisyon ve endos-

kopik yanıt açısından plaseboya üstün olduğu gösterilmiș ve yeni bir güvenlik sinyali 

saptanmamıștır.(20) SC formülasyonun en önemli avantajlarından biri, iki haftada 

bir düzenli uygulamayla CT-P13 İV göre daha stabil ve sürekli serum ilaç düzeyleri 

sağlamasıdır.(19) Bununla birlikte CT-P13 SC için hedef serum ilaç düzeylerinin 

CT-P13 İV ile tamamen aynı kabul edilmemesi gerektiği, bu konuda prospektif 

TDM çalıșmalarına ihtiyaç olduğu vurgulanmaktadır.(32) Mevcut veriler, remisyonda 

stabil seyreden ve CT-P13 İV kullanan hastalarda CT-P13 SC formülasyona geçișin 

hem standart hem yoğunlaștırılmıș İV rejimlerden sonra güvenli ve etkili olduğunu 

göstermektedir. Ayrıca LIBERTY uzatma analizlerinde, 120 mg/2 hafta tedavisi 

sırasında yanıt kaybı gelișen hastalarda 240 mg/2 hafta doz artıșı ile olgularda 

yeniden klinik yanıt veya remisyon elde edildiği bildirilmiștir.(32) Bu bulgular, CT-P13 

SC’nin CT-P13 İV doz artırımı veya doz sıklaștırma stratejilerine benzer șekilde 

optimize edilebileceğini düșündürmektedir. 

CT-P13 SC formülasyon özellikle infüzyon merkezine erișim güçlüğü yașayan, evde 

tedavi bağımsızlığı isteyen veya İV idame tedavisinde stabil remisyonda olup geçiș 

planlanan hastalarda önemli bir seçenek olarak değerlendirilebilir.(32) 

Maliyet etkinlik açısından biyobenzerler, daha fazla hastanın biyolojik tedaviye 

erișimini sağlamada, özellikle top-down stratejinin daha geniș uygulanmasında 

önemli bir rol üstlenmektedir.(5,31)

Farmakokinetik Prensipler ve Terapötik İlaç İzlemi
Anti-TNF ajanların serum düzeyleri; inflamasyon yükü, albumin düzeyi, vücut ağırlığı, 

immünojenisite ve eș zamanlı İM kullanımından etkilenir. Dip serum ilaç düzeyi 

ölçümü ve anti-ilaç antikoru testi terapötik ilaç izleminin (TDM) temelini olușturur.(6) 
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Tümör nekroz faktörü alfa (TNF-α), İBH patofizyolojisinde merkezi bir rol üstlenen 

pro-inflamatuar bir sitokindir. İntestinal mukozada așırı eksprese edilen TNF-α; 

nötrofil ve makrofaj aktivasyonunu, bağırsak epitel bariyer bozukluğunu, granülom 

olușumunu ve T hücre yașam süresinin uzamasını tetikler. Anti-TNF ajanları, bu 

hedefe yönelik geliștirilmiș biyolojik tedavilerin ilk ve en geniș klinik deneyime sahip 

sınıfını olușturmaktadır.

1998 yılında infliksimabın (IFX) CH’da onaylanmasıyla bașlayan dönem, İBH tedavi-

sinde gerçek anlamda bir paradigma değișiminin habercisi olmuștur. İBH tedavisinde 

onaylı bașlıca anti-TNF ajanlar șunlardır: infliksimab (IFX), adalimumab (ADA), 

golimumab (GOL) ve sertolizumab pegol (CZP). Bu ajanlar, steroid bağımlı/dirençli 

orta-ağır İBH’da ve fistülizan CH’da hem mukozal iyileșme hem de uzun dönem 

remisyon sağlamada standart biyolojik tedavinin temel direğini olușturmaktadır.(1-4)

Etki Mekanizması
Anti-TNF ajanlar hem çözünür hem de transmembran TNF-α’ya bağlanarak bu 

sitokin ile TNF reseptörleri (TNFR1 ve TNFR2) arasındaki etkileșimi bloke eder. Etki 

mekanizması çok boyutludur. Bunlar;

• TNF-α nötralizasyonu: Dolașımdaki ve dokudaki TNF-α’nın etkisini inhibe eder; 

böylece NF-κB aktivasyonu, pro-inflamatuar sitokin kaskadı (IL-1, IL-6, IL-8) ve 

adezyon molekülü ekspresyonu azalır.

• Transmembran TNF’ye bağlanma: Kompleman bağımlı ve antikora bağımlı 

hücresel sitotoksisite aracılığıyla aktive T hücrelerinin ve makrofajların apoptozu-

nu indükler. Bu etki, IFX, ADA ve GOL’de (Fc parçaları sayesinde) daha belirgindir; 

CZP’de Fc yoktur.(5,6)

• Regülatuar T hücre indüksiyonu: Anti-TNF ajanlar regülatör T hücre popülasyo-

nunu artırarak immün homeostazı yeniden sağlar.

• Bariyer fonksiyonu koruması: TNF-α’nın tight junction proteinlerini bozan etkisini 

tersine çevirir; mukozal bariyer bütünlüğü restore edilir.

Yan Etkiler
Anti-TNF ajanlarla ilișkili sık ve nadir görülen yan etkiler așağıda belirtilmiștir.(1,2,22-30)

Sık görülen yan etkiler;

• İnfüzyon ve Enjeksiyon Bölgesi Reaksiyonları: İnfüzyon reaksiyonları, en sık 

bildirilen yan etki kategorisi arasındadır. Genellikle infüzyon sırasında veya 

hemen ardından baș ağrısı, titreme, ateș, bulantı ve nadiren hipotansiyon șeklin-

de ortaya çıkar. SC uygulamalarda lokal enjeksiyon bölgesi reaksiyonları (kızarık-

lık, șișlik, ağrı) görece yaygındır ve bir haftaya kadar sürebilir. Anti-ilaç antikorları 

infüzyon reaksiyonlarının bașlıca tetikleyicisidir; bu reaksiyonların büyük çoğun-

luğu antihistaminikler ve kortikosteroidlerle önlenebilmektedir. Yönetimde hafif 

reaksiyonlarda infüzyon hızının düșürülmesi ve antihistaminik premedikasyonu 

yeterlidir; ciddi veya anafilaktik reaksiyonlarda ise infüzyon durdurularak ajan 

değișikliği gündeme gelir.

• Enfeksiyonlar: Anti-TNF tedavileri; tüberküloz, atipik mikobakteri, listeria gibi 

bakteriyel ve histoplazmoz, kandida, aspergilloz, pnömosistoz gibi fungal fırsatçı 

enfeksiyonlarla ilișkilendirilmektedir.(22) Ciddi enfeksiyon riskinin en yüksek olduğu 

durum, anti-TNF ile tiyopürin veya MTX gibi İM birlikte kullanıldığı kombinasyon 

tedavileridir. ECCO kılavuzları, fırsatçı enfeksiyon genel riskinin değerlendirilmesi 

ve latent infeksiyonların tedavi edilmesi gerektiğini; bu taramanın riski tamamen 

ortadan kaldırmasa da zorunlu olduğunu vurgulamaktadır.(1,2,22) Yönetimde, tedavi 

bașlamadan önce tüm İBH hastalarına tüberküloz (TB) taraması (PPD ve/veya 

IGRA), hepatit B/C serolojisi ve HIV taraması yapılmalıdır; așı durumu gözden 

geçirilerek influenza, pnömokok ve diğer ölü așılar uygulanmalıdır.

• Dermatolojik Yan Etkiler: Anti-TNF tedavisi bașlangıçta psöriyazis tedavisinde de 

endike olmasına karșın, paradoksal biçimde İBH hastalarında psöriyaform 

döküntü ve egzematöz lezyonlara yol açabilmektedir. İnsidansı %1,6-2,3 olup 

kadın cinsiyet, genç yașta tedavi bașlangıcı, sigara kullanımı ve ileokolonik CH 

bağımsız olası risk faktörleri arasında yer almaktadır.(23) Yönetimde, hafif-orta 

dereceli olgularda topikal kortikosteroid ve dermatoloji konsültasyonu yeterli 

olabilirken, tedaviyi kesmeyi gerektiren ağır tablolarda alternatif biyolojik ajana 

geçiș (özellikle vedolizumab veya ustekimumab) tercih edilmelidir. 

ve doğum sonrası ilk 6 ay bebekte canlı așılamadan kaçınılmalıdır. 

Bu yan etkilerin bütünü değerlendirildiğinde, tedavi bașlangıcında standart tarama 

protokollerinin uygulanması, periyodik terapötik ilaç izlemi ile klinik takip ve yan etki eğitimi, 

İBH’da anti-TNF güvenliğinin temel tașlarını olușturmaktadır. Anti-TNF tedavi yönetiminde 

dikkat edilmesi gereken konular ve yaklașımların özeti Tablo 3’te derlenmiștir.

CZP’nin farklı mekanizması șu noktada kritik öneme sahiptir: Pegile Fab fragmanı yapısı 

nedeniyle plasentayı minimal oranda geçer ve Fc-aracılı sitotoksisiteden yoksundur; bu 

özelliği gebelikte ve Fc-bağımlı etkilerden kaçınılmak istendiğinde avantaj sağlar.(3)

Formülasyonlar ve Doz
Anti-TNF ajanların formülasyon ve doz bilgileri Tablo 1’de özetlenmiștir.1,2 Tüm 

ajanlar protein yapısında monoklonal antikorlar olup ısı ve ıșığa duyarlıdır; soğuk 

zincirde saklanmalı (2-8°C) ve dondurulmamalıdır. İFX intravenöz infüzyonla, 

diğerleri subkutan enjeksiyonla uygulanır.(1-4)

Endikasyonlar 
Anti-TNF tedavi CH’da; konvansiyonel tedaviye yanıtsızlık, yan etki veya intolerans gelișen 

orta-ağır aktif CH, fistülizan CH, hastalık bașlangıcında kötü prognoz belirteçleri varlığın-

da: erken top-down stratejide (genç yaș, derin ülserler, steroid bağımlılığı, penetran/strik-

türan hastalık, üst GİS tutulumu) ve postoperatif profilakside yüksek riskli hastalarda 

cerrahi sonrası nüksü önlemede hem indüksiyonda hem idamede endikedir.(1,3)

ÜK’de konvansiyonel tedaviye yanıtsızlık, yan etki veya intolerans gelișen orta-ağır 

aktif kolitli hastalarda, akut șiddetli kolitte İV steroide tedavisine yanıtsızlık 

durumunda kurtarma tedavisi olarak hem indüksiyon hem idamede anti-TNF 

tedavisi endikedir.(2,4)

Ayrıca hem ÜK hem de CH’da;

• Ekstraintestinal manifestasyonlarda (aktif artropati, piyoderma gangrenozum, 

eritema nodozum, üveit gibi) anti-TNF tedavisi endikedir.(1-3)

• Pediatrik İBH’da IFX ve ADA hem CH hemde ÜK için onaylıdır.

• Hamilelikte CZP, Fc yokluğu nedeniyle düșük plasental geçiș oranlarına sahiptir. 

İFX ve ADA üçüncü trimestere kadar devam ettirilir.(1,2,5)

Anti-TNF Tedavisinde Klinik Kanıtlar ve Yönetim
Anti-TNF tedavilerin gelișim sürecinde gerçekleștirilen temel klinik çalıșmalar, 

bugünkü tedavi yaklașımının kanıt temelini olușturmaktadır. Tablo 2’de bu çalıșma-

ların tasarımı ve klinik önemi özetlenmiștir.(7-21)

• İmmünojenisite ve Tedaviye Yanıt Kaybı: Anti-TNF tedavilerinin etkinliğini sınırla-

yan en önemli farmakolojik sorun immünojenisitedir. İBH hastalarında yaklașık 

%30’a varan anti-TNF tedavisine bașlangıçta yanıtsızlık (primer yanıtsızlık) 

olușabilir. Primer yanıtsızlık büyük ölçüde farmakodinamik yetersizlikle yani 

yeterli ilaç düzeyine karșın biyolojik yanıt alınamamasıyla açıklanmakta olup bu 

durumda doz sıklaștırmasından fayda beklenmez. CH’da anti-TNF’ye primer 

yanıt verenlerde yıllık tedavi etkinlik kaybı (sekonder yanıtsızlık) oranı %21 

hasta-yılı olarak hesaplanmıștır; 1 yıllık izlemde doz intensifikasyonu gerektiren 

hasta oranı ise %34 olarak bulunmuștur.(24) 

ÜK’da yıllık sekonder yanıt kaybı oranı İFX için %10, ADA için %13,6 olarak hesap-

lanmıștır; ilk yıl izlemiyle sınırlı çalıșmalarda bu oranların daha yüksek seyrettiği 

de ayrıca bildirilmektedir.(25) 

Tüm anti-TNF naif İBH hastalarında 12 ayda doz intensifikasyonu gerektiren hasta 

oranı %28, 36 ayda ise %35 olarak bulunmuștur; yani sekonder yanıt kaybının 

(immünojenisite) dörtte biri ilk yılda, üçte biri ise üç yılda kümülatif olarak gerçekleș-

mektedir.(6,26) PANTS kohort çalıșması, İFX ve ADA’nın 1 yıllık izlem sürecinde yanıt 

kaybı gelișimini, anti-ilaç antikoru düzeyleri ve ilaç konsantrasyonları eșliğinde 

prospektif olarak ortaya koymuștur.(18) Yönetimde TDM önemli rol oynamaktadır: 

düșük ilaç konsantrasyonu ve anti-ilaç antikor negatifliğinde doz artıșı önerilirken, 

doz optimizasyonuna yanıtsız olgularda aynı sınıf içinde ya da farklı etki mekanizmalı 

bir ajana geçiș değerlendirilmelidir. Bir diğer etkin strateji ise anti-TNF tedaviye İM 

eklenmesidir. Sekonder yanıt kaybı geliștiren hastalarda İM eklenmesi anti-ilaç 

antikor düzeylerini baskılayarak remisyonun yeniden sağlanmasına katkı sağlayabilir.

Nadir görülen yan etkiler;

• Latent Tüberküloz Reaktivasyonu: İBH’da anti-TNF kullanımına bağlı TB reakti-

vasyon riski artmaktadır. Tüm hastalarda tedavi öncesi tarama zorunludur. 

Kapsamlı tarama yapılmasına rağmen anti-TNF kullanan hastalarda TB reakti-

vasyonu %0,05 oranında görülmektedir. Aktif TB’de anti-TNF tedavi kesinlikle 

kontrendikedir. Latent TB’de profilaktik tedavi bașlanmalı, anti-TNF en erken 4 

hafta sonra bașlanmalıdır. Profilakside genel olarak izoniazid için 9 ay, rifampisin 

için 4 ay rejimleri önerilmektedir.(1,2,22) 
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• Hepatit B Virüs Reaktivasyonu: HBV reaktivasyonu açısından HBsAg(+) hastalarda 

tedavi öncesi anti-viral tedavi bașlanmalı; anti-TNF tedavisi süresince ve bitiminden 

12 ay sonrasına kadar profilaksi sürdürülmelidir. Anti-HBc(+)/HBsAg(-) hastalarda 

da reaktivasyon riski nedeniyle profilaksi veya yakın izlem önerilmektedir.(1,2,22)

• Lenfoma ve Solid Organ Maligniteleri: ECCO 2023 malignite kılavuzu, İBH’da 

anti-TNF monoterapisinin genel kanser veya solid organ malignitesi riskini artırdığına 

dair güçlü ve tutarlı kanıt bulunmadığını belirtmektedir.(27) Bununla birlikte lenfoma 

ve melanom riskinin artmıș olabileceği vurgulanmaktadır. Özellikle tiyopürinle kombi-

nasyon tedavisinde lenfoma riskinde artıș söz konusudur. CH olan, 2 yıldan uzun 

süre kombinasyon tedavisi alan genç erkeklerde, nadir fakat ölümcül olabilen 

hepatosplenik T hücreli lenfoma riski bulunmaktadır. Tiyopürin tedavisine bașlama-

dan önce genç erkeklerde EBV serolojisinin kontrol edilmesi düșünülmelidir. 

Yönetimde, özellikle 35 yaș altı erkek İBH hastalarında uzun süreli kombine İM 

tedaviden mümkün olduğunca kaçınılması önerilmektedir.(27) Hem tiyopürin hem de 

anti-TNF kullanan hastaların düzenli cilt kanseri taramasından geçmesi ve güneșten 

korunma önlemleri alması önerilir. İmmünsüpresif tedavi alan kadın hastaların genel 

popülasyona yönelik servikal tarama programlarına katılması teșvik edilmelidir.

• Demiyelinizan Nörolojik Olaylar: Optik nörit, multipl skleroz benzeri tablo ve 

Guillain-Barré sendromu gibi demiyelinizan reaksiyonlar İBH’da de bildirilmekle 

birlikte nadir görülmektedir.(28) Semptomlar genellikle tedavinin ilk yılı içinde 

ortaya çıkmaktadır. Yönetimde, demiyelinizan hastalık ya da multipl skleroz 

öyküsü bulunan hastalar için anti-TNF ajanlardan kaçınılmalıdır; tedavi süresince 

nörolojik semptom gelișmesi halinde ajan derhal kesilmelidir.

• Gebelikte Güvenlilik: 2023 yılında yayımlanan ECCO Cinsellik, Fertilite, Gebelik 

ve Laktasyon Kılavuzu, anti-TNF antikorlarının gebelikte düșük riskli olarak kabul 

edildiğini belirtmektedir.29 Emzirme döneminde anne sütüne geçen İFX miktarı 

kan düzeyinin yaklașık 1/200’i kadardır; bu miktar mide ve bağırsakta proteolize 

uğrayacağından bebekte sistemik immünsüpresyon olușturması beklenmemek-

tedir. Bu gerekçeyle ECCO dahil uluslararası kılavuzların büyük çoğunluğu 

anti-TNF tedavisinin emzirmeyle uyumlu olduğu sonucuna varmaktadır.(29) Ancak 

üçüncü trimesterde İFX ve ADA’nın plasentadan bebeğe aktarıldığı hatırlanmalı 

Anti-TNF tedavi ve immunsüpresyonla ilgili yan etkiler göz önüne alındığında 

anti-TNF tedavi öncesi değerlendirme, tedavi sonrası yaklașım ve doz optimizasyo-

nu Șekil 1’de özetlenmiștir.

Anti-TNF Tedavide De-eskalasyon ve Tedavi Döngüsü
Son yıllarda kombinasyon tedavisinde de-eskalasyon stratejileri, özellikle uzun 

dönem remisyon sağlanan CH’da önemli bir araștırma alanı haline gelmiștir. SPARE 

çalıșmasında, İFX ve İM kombinasyonu altında stabil remisyonda olan hastalarda 

İFX kesilmesi, kombinasyon tedavisinin sürdürülmesine kıyasla daha yüksek relaps 

oranları ile ilișkili bulunurken; İM kesilmesi daha düșük relaps riski ile ilișkilendiril-

miștir. Bu bulgular, uygun hastalarda biyolojik ajan yerine eșlik eden İM tedavisinin 

kesilmesinin daha güvenli bir de-eskalasyon yaklașımı olabileceğini düșündürmek-

tedir.(30) 

Anti-TNF tedavinin elektif olarak kesilmesi ise rutin olarak hastalara önerilmemeli-

dir; ancak derin klinik, biyokimyasal ve endoskopik remisyonda olan seçilmiș düșük 

riskli hastalarda bireyselleștirilmiș olarak değerlendirilebilir. Anti-TNF tedavisinin 

kesilmesi sonrası relaps riski yaklașık 1 yılda %40, 2 yılda ise %50 civarındadır; 

buna karșın relaps gelișen hastaların büyük bölümünde aynı anti-TNF ajanıyla 

yeniden tedavi sonrası remisyon tekrar sağlanabilmektedir. ECCO, özellikle rezidüel 

inflamasyon bulgusu olmayan, CRP ve fekal kalprotektin düzeyleri normal 

seyreden, perianal/fistülizan hastalığı bulunmayan ve sigara içmeyen hastalarda 

biyolojik tedavi döngüsü (“biocycling”) yaklașımının düșünülebileceğini belirtmekte-

dir. Bununla birlikte tedavi kesilmesi sonrası özellikle ilk yıl yakın biyobelirteç izlemi 

önerilmekte; karar sürecinin relaps riski, hastalık fenotipi, güvenlilik, maliyet ve 

hasta tercihi göz önünde bulundurularak ortak hekim-hasta kararı șeklinde yürütül-

mesi gerekir.(33)

Anti-TNF Biyobenzerleri
Anti-TNF biyobenzerleri, referans ürünlerle karșılaștırılabilir etkinlik, güvenlik ve 

immünojenisite profiline sahip onaylı biyolojik ilaçlardır. Türkiye dahil pek çok ülkede 

İFX ve ADA’nın birden fazla biyobenzeri kullanıma girmiștir. İBH’da biyobenzerlerin 

referans ürünlerin yerini alabileceği kabul edilmekte ve aktif hastalık bulunmayan 

stabil hastalarda geçișin güvenli olduğu vurgulanmaktadır.(5,31) Ayrıca güncel olarak 

İFX SC biyobenzer molekülü (CT-P13 SC) geliștirilmiș olup, İFX İV biyobenzeri 

(CT-P13 İV) ile aynı aktif maddeyi içerir, ancak subkutan uygulamaya uyarlanmıș 

formülasyonudur. İBH endikasyonunda EMA onayını 2020’de, FDA onayı 2023’te 

almıștır. LIBERTY-CH ve LIBERTY-UC faz 3 çalıșmalarında, CT-P13 İV indüksiyonu 

sonrası CT-P13 SC ile idame tedavisinin hem CH hem ÜK klinik remisyon ve endos-

kopik yanıt açısından plaseboya üstün olduğu gösterilmiș ve yeni bir güvenlik sinyali 

saptanmamıștır.(20) SC formülasyonun en önemli avantajlarından biri, iki haftada 

bir düzenli uygulamayla CT-P13 İV göre daha stabil ve sürekli serum ilaç düzeyleri 

sağlamasıdır.(19) Bununla birlikte CT-P13 SC için hedef serum ilaç düzeylerinin 

CT-P13 İV ile tamamen aynı kabul edilmemesi gerektiği, bu konuda prospektif 

TDM çalıșmalarına ihtiyaç olduğu vurgulanmaktadır.(32) Mevcut veriler, remisyonda 

stabil seyreden ve CT-P13 İV kullanan hastalarda CT-P13 SC formülasyona geçișin 

hem standart hem yoğunlaștırılmıș İV rejimlerden sonra güvenli ve etkili olduğunu 

göstermektedir. Ayrıca LIBERTY uzatma analizlerinde, 120 mg/2 hafta tedavisi 

sırasında yanıt kaybı gelișen hastalarda 240 mg/2 hafta doz artıșı ile olgularda 

yeniden klinik yanıt veya remisyon elde edildiği bildirilmiștir.(32) Bu bulgular, CT-P13 

SC’nin CT-P13 İV doz artırımı veya doz sıklaștırma stratejilerine benzer șekilde 

optimize edilebileceğini düșündürmektedir. 

CT-P13 SC formülasyon özellikle infüzyon merkezine erișim güçlüğü yașayan, evde 

tedavi bağımsızlığı isteyen veya İV idame tedavisinde stabil remisyonda olup geçiș 

planlanan hastalarda önemli bir seçenek olarak değerlendirilebilir.(32) 

Maliyet etkinlik açısından biyobenzerler, daha fazla hastanın biyolojik tedaviye 

erișimini sağlamada, özellikle top-down stratejinin daha geniș uygulanmasında 

önemli bir rol üstlenmektedir.(5,31)

Farmakokinetik Prensipler ve Terapötik İlaç İzlemi
Anti-TNF ajanların serum düzeyleri; inflamasyon yükü, albumin düzeyi, vücut ağırlığı, 

immünojenisite ve eș zamanlı İM kullanımından etkilenir. Dip serum ilaç düzeyi 

ölçümü ve anti-ilaç antikoru testi terapötik ilaç izleminin (TDM) temelini olușturur.(6) 

Tablo 3. Anti-TNF Tedavi Yönetiminde Dikkat Edilmesi Gereken Konular ve Yaklașım (1,2,22-29)

Yaklașım

Anti-TNF öncesi hem IGRA ve/veya PPD bakılmalıdır; bağıșıklığı baskılanmıș hastalarda 
PPD yanlıș negatif verebilir. Akciğer grafisi yapılmalı; șüpheli durumlarda toraks BT 
değerlendirilmelidir 
Latent TB: anti-TNF öncesi en az 4 hafta anti-TB profilaksi. 
Aktif TB’de anti-TNF KONTRENDİKE.

HBsAg, Anti-HBs ve Anti-HBc her hastada kontrol edilmeli. HBsAg(+) hastada antiviral 
profilaksisi bașlanmalı, Anti-HBc(+)/HBsAg(-) olgularda yakın izlem veya risk bazlı 
profilaksi önerilir. 

Primer yanıtsızlık: İndüksiyon sonrası yeterli yanıt YOK; genellikle farmakodinamik 
yetersizlik veya alternatif mekanizma düșünülmeli A sınıf dıșı ajan geç. 
Sekonder yanıt kaybı: İlaç düzeyi ve antikor ölç. 
• Düșük ilaç düzeyi/antikor yok a doz artır. 
• Düșük ilaç düzeyi/antikor var A immünmodülatör ekle veya sınıf dıșı geç. 
• Yeterli ilaç düzeyi/antikor yok A farmakodinamik yetersizlik A sınıf dıșı geç.

İnfliksimab: İdame için ≥5 µg/mL (mukozal iyileșme için ≥7-10 µg/mL önerilir). 
Adalimumab: ≥7.5 µg/mL. 

Anti-TNF monoterapisinde antikor gelișimi +. İmmünmodülatör eklenmesi antikor 
gelișimini azaltır ve ilaç düzeyini artırır. Kılavuzlar, anti-TNF bașlanırken kombinasyon 
tedavisini desteklemektedir (özellikle İFX için). 

Anti-TNF kullanan hastalarda yeni bașlayan psöriazis (özellikle palmoplantar ve püstüler tip) 
paradoksal reaksiyon olarak görülebilir. Dermatoloji konsültasyonu ve topikal tedavi ilk 
basamak. Ciddi/dirençli anti-TNF kesilmeli ve diğer biyolojik tedavilere geçilmeli.

IgG1 antikorları (IFX, ADA, GOL) plasentayı geçer; 3. trimesterde fetal kanda yüksek 
düzeye ulașabilir.
Genel kural: gebelik süresince hastalık kontrolünde fayda riskten büyük. 
CZP: Fc parçası yok A plasentadan minimal geçiș A gebelikte tercih edilebilir.
Emzirme: tüm anti-TNF’ler anne sütüne minimal geçer, genellikle güvenli kabul edilir.

Referans ürünlere biyoeșdeğer etkinlik ve güvenlik onaylanmıștır. Aktif hastalık yokken 
referanstan biyobenzere geçiș klinik açıdan güvenli kabul edilmektedir. Hastalara geçiș 
öncesi bilgi verilmelidir.

Konu

Tarama: 
Tüberküloz

Tarama: Hepatit B

Primer yanıtsızlık
Sekonder 
yanıtsızlık

Hedef serum 
düzeyleri

İmmünojenisite ve
kombinasyon 
stratejisi

Paradoksal 
psöriazis

Gebelik ve 
emzirme

Biyobenzer 
kullanımı

IGRA: İnterferon gamma salınım testi; PPD: Tüberkülin deri testi; TB: Tüberküloz; HBV: Hepatit B virüsü; ADA: Adalimumab;
TDM: Terapötik ilaç izlemi; CZP: Sertolizumab pegol.
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Tümör nekroz faktörü alfa (TNF-α), İBH patofizyolojisinde merkezi bir rol üstlenen 

pro-inflamatuar bir sitokindir. İntestinal mukozada așırı eksprese edilen TNF-α; 

nötrofil ve makrofaj aktivasyonunu, bağırsak epitel bariyer bozukluğunu, granülom 

olușumunu ve T hücre yașam süresinin uzamasını tetikler. Anti-TNF ajanları, bu 

hedefe yönelik geliștirilmiș biyolojik tedavilerin ilk ve en geniș klinik deneyime sahip 

sınıfını olușturmaktadır.

1998 yılında infliksimabın (IFX) CH’da onaylanmasıyla bașlayan dönem, İBH tedavi-

sinde gerçek anlamda bir paradigma değișiminin habercisi olmuștur. İBH tedavisinde 

onaylı bașlıca anti-TNF ajanlar șunlardır: infliksimab (IFX), adalimumab (ADA), 

golimumab (GOL) ve sertolizumab pegol (CZP). Bu ajanlar, steroid bağımlı/dirençli 

orta-ağır İBH’da ve fistülizan CH’da hem mukozal iyileșme hem de uzun dönem 

remisyon sağlamada standart biyolojik tedavinin temel direğini olușturmaktadır.(1-4)

Etki Mekanizması
Anti-TNF ajanlar hem çözünür hem de transmembran TNF-α’ya bağlanarak bu 

sitokin ile TNF reseptörleri (TNFR1 ve TNFR2) arasındaki etkileșimi bloke eder. Etki 

mekanizması çok boyutludur. Bunlar;

• TNF-α nötralizasyonu: Dolașımdaki ve dokudaki TNF-α’nın etkisini inhibe eder; 

böylece NF-κB aktivasyonu, pro-inflamatuar sitokin kaskadı (IL-1, IL-6, IL-8) ve 

adezyon molekülü ekspresyonu azalır.

• Transmembran TNF’ye bağlanma: Kompleman bağımlı ve antikora bağımlı 

hücresel sitotoksisite aracılığıyla aktive T hücrelerinin ve makrofajların apoptozu-

nu indükler. Bu etki, IFX, ADA ve GOL’de (Fc parçaları sayesinde) daha belirgindir; 

CZP’de Fc yoktur.(5,6)

• Regülatuar T hücre indüksiyonu: Anti-TNF ajanlar regülatör T hücre popülasyo-

nunu artırarak immün homeostazı yeniden sağlar.

• Bariyer fonksiyonu koruması: TNF-α’nın tight junction proteinlerini bozan etkisini 

tersine çevirir; mukozal bariyer bütünlüğü restore edilir.

Yan Etkiler
Anti-TNF ajanlarla ilișkili sık ve nadir görülen yan etkiler așağıda belirtilmiștir.(1,2,22-30)

Sık görülen yan etkiler;

• İnfüzyon ve Enjeksiyon Bölgesi Reaksiyonları: İnfüzyon reaksiyonları, en sık 

bildirilen yan etki kategorisi arasındadır. Genellikle infüzyon sırasında veya 

hemen ardından baș ağrısı, titreme, ateș, bulantı ve nadiren hipotansiyon șeklin-

de ortaya çıkar. SC uygulamalarda lokal enjeksiyon bölgesi reaksiyonları (kızarık-

lık, șișlik, ağrı) görece yaygındır ve bir haftaya kadar sürebilir. Anti-ilaç antikorları 

infüzyon reaksiyonlarının bașlıca tetikleyicisidir; bu reaksiyonların büyük çoğun-

luğu antihistaminikler ve kortikosteroidlerle önlenebilmektedir. Yönetimde hafif 

reaksiyonlarda infüzyon hızının düșürülmesi ve antihistaminik premedikasyonu 

yeterlidir; ciddi veya anafilaktik reaksiyonlarda ise infüzyon durdurularak ajan 

değișikliği gündeme gelir.

• Enfeksiyonlar: Anti-TNF tedavileri; tüberküloz, atipik mikobakteri, listeria gibi 

bakteriyel ve histoplazmoz, kandida, aspergilloz, pnömosistoz gibi fungal fırsatçı 

enfeksiyonlarla ilișkilendirilmektedir.(22) Ciddi enfeksiyon riskinin en yüksek olduğu 

durum, anti-TNF ile tiyopürin veya MTX gibi İM birlikte kullanıldığı kombinasyon 

tedavileridir. ECCO kılavuzları, fırsatçı enfeksiyon genel riskinin değerlendirilmesi 

ve latent infeksiyonların tedavi edilmesi gerektiğini; bu taramanın riski tamamen 

ortadan kaldırmasa da zorunlu olduğunu vurgulamaktadır.(1,2,22) Yönetimde, tedavi 

bașlamadan önce tüm İBH hastalarına tüberküloz (TB) taraması (PPD ve/veya 

IGRA), hepatit B/C serolojisi ve HIV taraması yapılmalıdır; așı durumu gözden 

geçirilerek influenza, pnömokok ve diğer ölü așılar uygulanmalıdır.

• Dermatolojik Yan Etkiler: Anti-TNF tedavisi bașlangıçta psöriyazis tedavisinde de 

endike olmasına karșın, paradoksal biçimde İBH hastalarında psöriyaform 

döküntü ve egzematöz lezyonlara yol açabilmektedir. İnsidansı %1,6-2,3 olup 

kadın cinsiyet, genç yașta tedavi bașlangıcı, sigara kullanımı ve ileokolonik CH 

bağımsız olası risk faktörleri arasında yer almaktadır.(23) Yönetimde, hafif-orta 

dereceli olgularda topikal kortikosteroid ve dermatoloji konsültasyonu yeterli 

olabilirken, tedaviyi kesmeyi gerektiren ağır tablolarda alternatif biyolojik ajana 

geçiș (özellikle vedolizumab veya ustekimumab) tercih edilmelidir. 

İBH TEDAVİSİNDE KULLANILAN İLAÇLAR
ANTİ-TNF ALFA TEDAVİSİ
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ve doğum sonrası ilk 6 ay bebekte canlı așılamadan kaçınılmalıdır. 

Bu yan etkilerin bütünü değerlendirildiğinde, tedavi bașlangıcında standart tarama 

protokollerinin uygulanması, periyodik terapötik ilaç izlemi ile klinik takip ve yan etki eğitimi, 

İBH’da anti-TNF güvenliğinin temel tașlarını olușturmaktadır. Anti-TNF tedavi yönetiminde 

dikkat edilmesi gereken konular ve yaklașımların özeti Tablo 3’te derlenmiștir.

CZP’nin farklı mekanizması șu noktada kritik öneme sahiptir: Pegile Fab fragmanı yapısı 

nedeniyle plasentayı minimal oranda geçer ve Fc-aracılı sitotoksisiteden yoksundur; bu 

özelliği gebelikte ve Fc-bağımlı etkilerden kaçınılmak istendiğinde avantaj sağlar.(3)

Formülasyonlar ve Doz
Anti-TNF ajanların formülasyon ve doz bilgileri Tablo 1’de özetlenmiștir.1,2 Tüm 

ajanlar protein yapısında monoklonal antikorlar olup ısı ve ıșığa duyarlıdır; soğuk 

zincirde saklanmalı (2-8°C) ve dondurulmamalıdır. İFX intravenöz infüzyonla, 

diğerleri subkutan enjeksiyonla uygulanır.(1-4)

Endikasyonlar 
Anti-TNF tedavi CH’da; konvansiyonel tedaviye yanıtsızlık, yan etki veya intolerans gelișen 

orta-ağır aktif CH, fistülizan CH, hastalık bașlangıcında kötü prognoz belirteçleri varlığın-

da: erken top-down stratejide (genç yaș, derin ülserler, steroid bağımlılığı, penetran/strik-

türan hastalık, üst GİS tutulumu) ve postoperatif profilakside yüksek riskli hastalarda 

cerrahi sonrası nüksü önlemede hem indüksiyonda hem idamede endikedir.(1,3)

ÜK’de konvansiyonel tedaviye yanıtsızlık, yan etki veya intolerans gelișen orta-ağır 

aktif kolitli hastalarda, akut șiddetli kolitte İV steroide tedavisine yanıtsızlık 

durumunda kurtarma tedavisi olarak hem indüksiyon hem idamede anti-TNF 

tedavisi endikedir.(2,4)

Ayrıca hem ÜK hem de CH’da;

• Ekstraintestinal manifestasyonlarda (aktif artropati, piyoderma gangrenozum, 

eritema nodozum, üveit gibi) anti-TNF tedavisi endikedir.(1-3)

• Pediatrik İBH’da IFX ve ADA hem CH hemde ÜK için onaylıdır.

• Hamilelikte CZP, Fc yokluğu nedeniyle düșük plasental geçiș oranlarına sahiptir. 

İFX ve ADA üçüncü trimestere kadar devam ettirilir.(1,2,5)

Anti-TNF Tedavisinde Klinik Kanıtlar ve Yönetim
Anti-TNF tedavilerin gelișim sürecinde gerçekleștirilen temel klinik çalıșmalar, 

bugünkü tedavi yaklașımının kanıt temelini olușturmaktadır. Tablo 2’de bu çalıșma-

ların tasarımı ve klinik önemi özetlenmiștir.(7-21)

• İmmünojenisite ve Tedaviye Yanıt Kaybı: Anti-TNF tedavilerinin etkinliğini sınırla-

yan en önemli farmakolojik sorun immünojenisitedir. İBH hastalarında yaklașık 

%30’a varan anti-TNF tedavisine bașlangıçta yanıtsızlık (primer yanıtsızlık) 

olușabilir. Primer yanıtsızlık büyük ölçüde farmakodinamik yetersizlikle yani 

yeterli ilaç düzeyine karșın biyolojik yanıt alınamamasıyla açıklanmakta olup bu 

durumda doz sıklaștırmasından fayda beklenmez. CH’da anti-TNF’ye primer 

yanıt verenlerde yıllık tedavi etkinlik kaybı (sekonder yanıtsızlık) oranı %21 

hasta-yılı olarak hesaplanmıștır; 1 yıllık izlemde doz intensifikasyonu gerektiren 

hasta oranı ise %34 olarak bulunmuștur.(24) 

ÜK’da yıllık sekonder yanıt kaybı oranı İFX için %10, ADA için %13,6 olarak hesap-

lanmıștır; ilk yıl izlemiyle sınırlı çalıșmalarda bu oranların daha yüksek seyrettiği 

de ayrıca bildirilmektedir.(25) 

Tüm anti-TNF naif İBH hastalarında 12 ayda doz intensifikasyonu gerektiren hasta 

oranı %28, 36 ayda ise %35 olarak bulunmuștur; yani sekonder yanıt kaybının 

(immünojenisite) dörtte biri ilk yılda, üçte biri ise üç yılda kümülatif olarak gerçekleș-

mektedir.(6,26) PANTS kohort çalıșması, İFX ve ADA’nın 1 yıllık izlem sürecinde yanıt 

kaybı gelișimini, anti-ilaç antikoru düzeyleri ve ilaç konsantrasyonları eșliğinde 

prospektif olarak ortaya koymuștur.(18) Yönetimde TDM önemli rol oynamaktadır: 

düșük ilaç konsantrasyonu ve anti-ilaç antikor negatifliğinde doz artıșı önerilirken, 

doz optimizasyonuna yanıtsız olgularda aynı sınıf içinde ya da farklı etki mekanizmalı 

bir ajana geçiș değerlendirilmelidir. Bir diğer etkin strateji ise anti-TNF tedaviye İM 

eklenmesidir. Sekonder yanıt kaybı geliștiren hastalarda İM eklenmesi anti-ilaç 

antikor düzeylerini baskılayarak remisyonun yeniden sağlanmasına katkı sağlayabilir.

Nadir görülen yan etkiler;

• Latent Tüberküloz Reaktivasyonu: İBH’da anti-TNF kullanımına bağlı TB reakti-

vasyon riski artmaktadır. Tüm hastalarda tedavi öncesi tarama zorunludur. 

Kapsamlı tarama yapılmasına rağmen anti-TNF kullanan hastalarda TB reakti-

vasyonu %0,05 oranında görülmektedir. Aktif TB’de anti-TNF tedavi kesinlikle 

kontrendikedir. Latent TB’de profilaktik tedavi bașlanmalı, anti-TNF en erken 4 

hafta sonra bașlanmalıdır. Profilakside genel olarak izoniazid için 9 ay, rifampisin 

için 4 ay rejimleri önerilmektedir.(1,2,22) 

• Hepatit B Virüs Reaktivasyonu: HBV reaktivasyonu açısından HBsAg(+) hastalarda 

tedavi öncesi anti-viral tedavi bașlanmalı; anti-TNF tedavisi süresince ve bitiminden 

12 ay sonrasına kadar profilaksi sürdürülmelidir. Anti-HBc(+)/HBsAg(-) hastalarda 

da reaktivasyon riski nedeniyle profilaksi veya yakın izlem önerilmektedir.(1,2,22)

• Lenfoma ve Solid Organ Maligniteleri: ECCO 2023 malignite kılavuzu, İBH’da 

anti-TNF monoterapisinin genel kanser veya solid organ malignitesi riskini artırdığına 

dair güçlü ve tutarlı kanıt bulunmadığını belirtmektedir.(27) Bununla birlikte lenfoma 

ve melanom riskinin artmıș olabileceği vurgulanmaktadır. Özellikle tiyopürinle kombi-

nasyon tedavisinde lenfoma riskinde artıș söz konusudur. CH olan, 2 yıldan uzun 

süre kombinasyon tedavisi alan genç erkeklerde, nadir fakat ölümcül olabilen 

hepatosplenik T hücreli lenfoma riski bulunmaktadır. Tiyopürin tedavisine bașlama-

dan önce genç erkeklerde EBV serolojisinin kontrol edilmesi düșünülmelidir. 

Yönetimde, özellikle 35 yaș altı erkek İBH hastalarında uzun süreli kombine İM 

tedaviden mümkün olduğunca kaçınılması önerilmektedir.(27) Hem tiyopürin hem de 

anti-TNF kullanan hastaların düzenli cilt kanseri taramasından geçmesi ve güneșten 

korunma önlemleri alması önerilir. İmmünsüpresif tedavi alan kadın hastaların genel 

popülasyona yönelik servikal tarama programlarına katılması teșvik edilmelidir.

• Demiyelinizan Nörolojik Olaylar: Optik nörit, multipl skleroz benzeri tablo ve 

Guillain-Barré sendromu gibi demiyelinizan reaksiyonlar İBH’da de bildirilmekle 

birlikte nadir görülmektedir.(28) Semptomlar genellikle tedavinin ilk yılı içinde 

ortaya çıkmaktadır. Yönetimde, demiyelinizan hastalık ya da multipl skleroz 

öyküsü bulunan hastalar için anti-TNF ajanlardan kaçınılmalıdır; tedavi süresince 

nörolojik semptom gelișmesi halinde ajan derhal kesilmelidir.

• Gebelikte Güvenlilik: 2023 yılında yayımlanan ECCO Cinsellik, Fertilite, Gebelik 

ve Laktasyon Kılavuzu, anti-TNF antikorlarının gebelikte düșük riskli olarak kabul 

edildiğini belirtmektedir.29 Emzirme döneminde anne sütüne geçen İFX miktarı 

kan düzeyinin yaklașık 1/200’i kadardır; bu miktar mide ve bağırsakta proteolize 

uğrayacağından bebekte sistemik immünsüpresyon olușturması beklenmemek-

tedir. Bu gerekçeyle ECCO dahil uluslararası kılavuzların büyük çoğunluğu 

anti-TNF tedavisinin emzirmeyle uyumlu olduğu sonucuna varmaktadır.(29) Ancak 

üçüncü trimesterde İFX ve ADA’nın plasentadan bebeğe aktarıldığı hatırlanmalı 

Anti-TNF tedavi ve immunsüpresyonla ilgili yan etkiler göz önüne alındığında 

anti-TNF tedavi öncesi değerlendirme, tedavi sonrası yaklașım ve doz optimizasyo-

nu Șekil 1’de özetlenmiștir.

Anti-TNF Tedavide De-eskalasyon ve Tedavi Döngüsü
Son yıllarda kombinasyon tedavisinde de-eskalasyon stratejileri, özellikle uzun 

dönem remisyon sağlanan CH’da önemli bir araștırma alanı haline gelmiștir. SPARE 

çalıșmasında, İFX ve İM kombinasyonu altında stabil remisyonda olan hastalarda 

İFX kesilmesi, kombinasyon tedavisinin sürdürülmesine kıyasla daha yüksek relaps 

oranları ile ilișkili bulunurken; İM kesilmesi daha düșük relaps riski ile ilișkilendiril-

miștir. Bu bulgular, uygun hastalarda biyolojik ajan yerine eșlik eden İM tedavisinin 

kesilmesinin daha güvenli bir de-eskalasyon yaklașımı olabileceğini düșündürmek-

tedir.(30) 

Anti-TNF tedavinin elektif olarak kesilmesi ise rutin olarak hastalara önerilmemeli-

dir; ancak derin klinik, biyokimyasal ve endoskopik remisyonda olan seçilmiș düșük 

riskli hastalarda bireyselleștirilmiș olarak değerlendirilebilir. Anti-TNF tedavisinin 

kesilmesi sonrası relaps riski yaklașık 1 yılda %40, 2 yılda ise %50 civarındadır; 

buna karșın relaps gelișen hastaların büyük bölümünde aynı anti-TNF ajanıyla 

yeniden tedavi sonrası remisyon tekrar sağlanabilmektedir. ECCO, özellikle rezidüel 

inflamasyon bulgusu olmayan, CRP ve fekal kalprotektin düzeyleri normal 

seyreden, perianal/fistülizan hastalığı bulunmayan ve sigara içmeyen hastalarda 

biyolojik tedavi döngüsü (“biocycling”) yaklașımının düșünülebileceğini belirtmekte-

dir. Bununla birlikte tedavi kesilmesi sonrası özellikle ilk yıl yakın biyobelirteç izlemi 

önerilmekte; karar sürecinin relaps riski, hastalık fenotipi, güvenlilik, maliyet ve 

hasta tercihi göz önünde bulundurularak ortak hekim-hasta kararı șeklinde yürütül-

mesi gerekir.(33)

Anti-TNF Biyobenzerleri
Anti-TNF biyobenzerleri, referans ürünlerle karșılaștırılabilir etkinlik, güvenlik ve 

immünojenisite profiline sahip onaylı biyolojik ilaçlardır. Türkiye dahil pek çok ülkede 

İFX ve ADA’nın birden fazla biyobenzeri kullanıma girmiștir. İBH’da biyobenzerlerin 

referans ürünlerin yerini alabileceği kabul edilmekte ve aktif hastalık bulunmayan 

stabil hastalarda geçișin güvenli olduğu vurgulanmaktadır.(5,31) Ayrıca güncel olarak 

İFX SC biyobenzer molekülü (CT-P13 SC) geliștirilmiș olup, İFX İV biyobenzeri 

(CT-P13 İV) ile aynı aktif maddeyi içerir, ancak subkutan uygulamaya uyarlanmıș 

formülasyonudur. İBH endikasyonunda EMA onayını 2020’de, FDA onayı 2023’te 

almıștır. LIBERTY-CH ve LIBERTY-UC faz 3 çalıșmalarında, CT-P13 İV indüksiyonu 

sonrası CT-P13 SC ile idame tedavisinin hem CH hem ÜK klinik remisyon ve endos-

kopik yanıt açısından plaseboya üstün olduğu gösterilmiș ve yeni bir güvenlik sinyali 

saptanmamıștır.(20) SC formülasyonun en önemli avantajlarından biri, iki haftada 

bir düzenli uygulamayla CT-P13 İV göre daha stabil ve sürekli serum ilaç düzeyleri 

sağlamasıdır.(19) Bununla birlikte CT-P13 SC için hedef serum ilaç düzeylerinin 

CT-P13 İV ile tamamen aynı kabul edilmemesi gerektiği, bu konuda prospektif 

TDM çalıșmalarına ihtiyaç olduğu vurgulanmaktadır.(32) Mevcut veriler, remisyonda 

stabil seyreden ve CT-P13 İV kullanan hastalarda CT-P13 SC formülasyona geçișin 

hem standart hem yoğunlaștırılmıș İV rejimlerden sonra güvenli ve etkili olduğunu 

göstermektedir. Ayrıca LIBERTY uzatma analizlerinde, 120 mg/2 hafta tedavisi 

sırasında yanıt kaybı gelișen hastalarda 240 mg/2 hafta doz artıșı ile olgularda 

yeniden klinik yanıt veya remisyon elde edildiği bildirilmiștir.(32) Bu bulgular, CT-P13 

SC’nin CT-P13 İV doz artırımı veya doz sıklaștırma stratejilerine benzer șekilde 

optimize edilebileceğini düșündürmektedir. 

CT-P13 SC formülasyon özellikle infüzyon merkezine erișim güçlüğü yașayan, evde 

tedavi bağımsızlığı isteyen veya İV idame tedavisinde stabil remisyonda olup geçiș 

planlanan hastalarda önemli bir seçenek olarak değerlendirilebilir.(32) 

Maliyet etkinlik açısından biyobenzerler, daha fazla hastanın biyolojik tedaviye 

erișimini sağlamada, özellikle top-down stratejinin daha geniș uygulanmasında 

önemli bir rol üstlenmektedir.(5,31)

Farmakokinetik Prensipler ve Terapötik İlaç İzlemi
Anti-TNF ajanların serum düzeyleri; inflamasyon yükü, albumin düzeyi, vücut ağırlığı, 

immünojenisite ve eș zamanlı İM kullanımından etkilenir. Dip serum ilaç düzeyi 

ölçümü ve anti-ilaç antikoru testi terapötik ilaç izleminin (TDM) temelini olușturur.(6) 

Șekil 1. Anti-TNF Tedavisinde Klinik Karar Yönetimi (1,2,6,22-30)

ANTİ-TNF BAȘLANMASI: Hasta Seçimi ve Bașlangıç Değerlendirmesi

Endikasyon doğrula: Orta-ağır İBH + steroid bağımlılık/direnç/yan etki veya fistülizan CH

Mutlak/rölatif kontrendikasyonları değerlendir: Aktif TB veya ciddi enfeksiyon | NYHA III-IV KKY | 
Aktif/yakın tarihli malignite (<5 yıl/ bireysel risk-yarar kararı) | Demiyelinizan hastalık | Hepatit B

Tedavi öncesi tarama: İGRA/PPD/akciğer grafisi (latent TB) | Tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon 
testleri | kreatinin | viral seroloji | Gebelik testi (gerekirse)

Ajan seçimi:
CH: İFX, ADA veya CZP (fistülizan CH’da İFX tercih edilebilir) 
ÜK: İFX, ADA veya GOL 
Maliyet açısından biyobenzer seçeneği değerlendir
A İFX seçildiyse: İV mi, SC mi?
 İV: Standart indüksiyon + idame 
 SC: İV indüksiyon sonrası SC idameye geçiș - infüzyon ünitesi erișim sorunu, hasta tercihi

Kombinasyon kararı: İmmünmodülatör (AZA/MTX) eklenmesi önerilir (Özellikle İFX tedavisine) A 
antikor gelișimini azaltır, ilaç düzeyini artırır

t İNDÜKSİYON SONRASI DEĞERLENDİRME (12-14. Hafta)

Klinik yanıt + CRP/fekal kalprotektin kontrolü A Hedef: semptomatik remisyon + belirgin 
biyobelirteç düșüșü
Endoskopik değerlendirme: 6-12 ay içinde mukozal iyileșme hedeflenmeli

t SEKONDER YANIT KAYBI YÖNETİMİ

Serum ilaç düzeyi + Anti-ilaç antikoru ölç
• Düșük ilaç düzeyi + Anti-ilaç antikoru (-): Farmakokinetik kayıp A Doz artır veya interval kısalt
• Düșük ilaç düzeyi + Anti-ilaç antikoru (+): İmmünojenik kayıp A İmmünmodülatör ekle veya 

sınıf değiștir
• Yeterli ilaç düzeyi + Anti-ilaç antikoru (-): Farmakodinamik yetersizlik A Sınıf değiștir (VDZ, 

UST, JAKi)

Remisyon sağlandıktan sonra de-eskalasyon tartıșması
A SPARE kanıtları: Biyoloji tedavi devam + immunomodülatör kesilmesi güvenli olabilir A Karar 

hasta bazında alınmalı

İBH: İnflamatuar bağırsak hastalıkları; CH:Crohn Hastalığı; TB: Tüberküloz; NYHA: New York Heart Association;
KKY: Konjestif Kalp Yetmezliği; HBV: Hepatit B virüsü; İGRA: İnterferon gamma salınım testi; PPD: Tüberküloz deri testi;
İFX: İnfliksimab; ADA: Adalimumab; CZP: Sertolizumab; ÜK: Ülseratif kolit; GOL: Golimumab; İV: İntravenöz; SC: Subkutan;
AZA: Azatiyoprin; MTX: Metotreksat; VDZ: Vedolizumab; UST: Ustekinumab; JAKi: JAK inhibitörü
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Tümör nekroz faktörü alfa (TNF-α), İBH patofizyolojisinde merkezi bir rol üstlenen 

pro-inflamatuar bir sitokindir. İntestinal mukozada așırı eksprese edilen TNF-α; 

nötrofil ve makrofaj aktivasyonunu, bağırsak epitel bariyer bozukluğunu, granülom 

olușumunu ve T hücre yașam süresinin uzamasını tetikler. Anti-TNF ajanları, bu 

hedefe yönelik geliștirilmiș biyolojik tedavilerin ilk ve en geniș klinik deneyime sahip 

sınıfını olușturmaktadır.

1998 yılında infliksimabın (IFX) CH’da onaylanmasıyla bașlayan dönem, İBH tedavi-

sinde gerçek anlamda bir paradigma değișiminin habercisi olmuștur. İBH tedavisinde 

onaylı bașlıca anti-TNF ajanlar șunlardır: infliksimab (IFX), adalimumab (ADA), 

golimumab (GOL) ve sertolizumab pegol (CZP). Bu ajanlar, steroid bağımlı/dirençli 

orta-ağır İBH’da ve fistülizan CH’da hem mukozal iyileșme hem de uzun dönem 

remisyon sağlamada standart biyolojik tedavinin temel direğini olușturmaktadır.(1-4)

Etki Mekanizması
Anti-TNF ajanlar hem çözünür hem de transmembran TNF-α’ya bağlanarak bu 

sitokin ile TNF reseptörleri (TNFR1 ve TNFR2) arasındaki etkileșimi bloke eder. Etki 

mekanizması çok boyutludur. Bunlar;

• TNF-α nötralizasyonu: Dolașımdaki ve dokudaki TNF-α’nın etkisini inhibe eder; 

böylece NF-κB aktivasyonu, pro-inflamatuar sitokin kaskadı (IL-1, IL-6, IL-8) ve 

adezyon molekülü ekspresyonu azalır.

• Transmembran TNF’ye bağlanma: Kompleman bağımlı ve antikora bağımlı 

hücresel sitotoksisite aracılığıyla aktive T hücrelerinin ve makrofajların apoptozu-

nu indükler. Bu etki, IFX, ADA ve GOL’de (Fc parçaları sayesinde) daha belirgindir; 

CZP’de Fc yoktur.(5,6)

• Regülatuar T hücre indüksiyonu: Anti-TNF ajanlar regülatör T hücre popülasyo-

nunu artırarak immün homeostazı yeniden sağlar.

• Bariyer fonksiyonu koruması: TNF-α’nın tight junction proteinlerini bozan etkisini 

tersine çevirir; mukozal bariyer bütünlüğü restore edilir.

Yan Etkiler
Anti-TNF ajanlarla ilișkili sık ve nadir görülen yan etkiler așağıda belirtilmiștir.(1,2,22-30)

Sık görülen yan etkiler;

• İnfüzyon ve Enjeksiyon Bölgesi Reaksiyonları: İnfüzyon reaksiyonları, en sık 

bildirilen yan etki kategorisi arasındadır. Genellikle infüzyon sırasında veya 

hemen ardından baș ağrısı, titreme, ateș, bulantı ve nadiren hipotansiyon șeklin-

de ortaya çıkar. SC uygulamalarda lokal enjeksiyon bölgesi reaksiyonları (kızarık-

lık, șișlik, ağrı) görece yaygındır ve bir haftaya kadar sürebilir. Anti-ilaç antikorları 

infüzyon reaksiyonlarının bașlıca tetikleyicisidir; bu reaksiyonların büyük çoğun-

luğu antihistaminikler ve kortikosteroidlerle önlenebilmektedir. Yönetimde hafif 

reaksiyonlarda infüzyon hızının düșürülmesi ve antihistaminik premedikasyonu 

yeterlidir; ciddi veya anafilaktik reaksiyonlarda ise infüzyon durdurularak ajan 

değișikliği gündeme gelir.

• Enfeksiyonlar: Anti-TNF tedavileri; tüberküloz, atipik mikobakteri, listeria gibi 

bakteriyel ve histoplazmoz, kandida, aspergilloz, pnömosistoz gibi fungal fırsatçı 

enfeksiyonlarla ilișkilendirilmektedir.(22) Ciddi enfeksiyon riskinin en yüksek olduğu 

durum, anti-TNF ile tiyopürin veya MTX gibi İM birlikte kullanıldığı kombinasyon 

tedavileridir. ECCO kılavuzları, fırsatçı enfeksiyon genel riskinin değerlendirilmesi 

ve latent infeksiyonların tedavi edilmesi gerektiğini; bu taramanın riski tamamen 

ortadan kaldırmasa da zorunlu olduğunu vurgulamaktadır.(1,2,22) Yönetimde, tedavi 

bașlamadan önce tüm İBH hastalarına tüberküloz (TB) taraması (PPD ve/veya 

IGRA), hepatit B/C serolojisi ve HIV taraması yapılmalıdır; așı durumu gözden 

geçirilerek influenza, pnömokok ve diğer ölü așılar uygulanmalıdır.

• Dermatolojik Yan Etkiler: Anti-TNF tedavisi bașlangıçta psöriyazis tedavisinde de 

endike olmasına karșın, paradoksal biçimde İBH hastalarında psöriyaform 

döküntü ve egzematöz lezyonlara yol açabilmektedir. İnsidansı %1,6-2,3 olup 

kadın cinsiyet, genç yașta tedavi bașlangıcı, sigara kullanımı ve ileokolonik CH 

bağımsız olası risk faktörleri arasında yer almaktadır.(23) Yönetimde, hafif-orta 

dereceli olgularda topikal kortikosteroid ve dermatoloji konsültasyonu yeterli 

olabilirken, tedaviyi kesmeyi gerektiren ağır tablolarda alternatif biyolojik ajana 

geçiș (özellikle vedolizumab veya ustekimumab) tercih edilmelidir. 

ve doğum sonrası ilk 6 ay bebekte canlı așılamadan kaçınılmalıdır. 

Bu yan etkilerin bütünü değerlendirildiğinde, tedavi bașlangıcında standart tarama 

protokollerinin uygulanması, periyodik terapötik ilaç izlemi ile klinik takip ve yan etki eğitimi, 

İBH’da anti-TNF güvenliğinin temel tașlarını olușturmaktadır. Anti-TNF tedavi yönetiminde 

dikkat edilmesi gereken konular ve yaklașımların özeti Tablo 3’te derlenmiștir.

CZP’nin farklı mekanizması șu noktada kritik öneme sahiptir: Pegile Fab fragmanı yapısı 

nedeniyle plasentayı minimal oranda geçer ve Fc-aracılı sitotoksisiteden yoksundur; bu 

özelliği gebelikte ve Fc-bağımlı etkilerden kaçınılmak istendiğinde avantaj sağlar.(3)

Formülasyonlar ve Doz
Anti-TNF ajanların formülasyon ve doz bilgileri Tablo 1’de özetlenmiștir.1,2 Tüm 

ajanlar protein yapısında monoklonal antikorlar olup ısı ve ıșığa duyarlıdır; soğuk 

zincirde saklanmalı (2-8°C) ve dondurulmamalıdır. İFX intravenöz infüzyonla, 

diğerleri subkutan enjeksiyonla uygulanır.(1-4)

Endikasyonlar 
Anti-TNF tedavi CH’da; konvansiyonel tedaviye yanıtsızlık, yan etki veya intolerans gelișen 

orta-ağır aktif CH, fistülizan CH, hastalık bașlangıcında kötü prognoz belirteçleri varlığın-

da: erken top-down stratejide (genç yaș, derin ülserler, steroid bağımlılığı, penetran/strik-

türan hastalık, üst GİS tutulumu) ve postoperatif profilakside yüksek riskli hastalarda 

cerrahi sonrası nüksü önlemede hem indüksiyonda hem idamede endikedir.(1,3)

ÜK’de konvansiyonel tedaviye yanıtsızlık, yan etki veya intolerans gelișen orta-ağır 

aktif kolitli hastalarda, akut șiddetli kolitte İV steroide tedavisine yanıtsızlık 

durumunda kurtarma tedavisi olarak hem indüksiyon hem idamede anti-TNF 

tedavisi endikedir.(2,4)

Ayrıca hem ÜK hem de CH’da;

• Ekstraintestinal manifestasyonlarda (aktif artropati, piyoderma gangrenozum, 

eritema nodozum, üveit gibi) anti-TNF tedavisi endikedir.(1-3)

• Pediatrik İBH’da IFX ve ADA hem CH hemde ÜK için onaylıdır.

• Hamilelikte CZP, Fc yokluğu nedeniyle düșük plasental geçiș oranlarına sahiptir. 

İFX ve ADA üçüncü trimestere kadar devam ettirilir.(1,2,5)

Anti-TNF Tedavisinde Klinik Kanıtlar ve Yönetim
Anti-TNF tedavilerin gelișim sürecinde gerçekleștirilen temel klinik çalıșmalar, 

bugünkü tedavi yaklașımının kanıt temelini olușturmaktadır. Tablo 2’de bu çalıșma-

ların tasarımı ve klinik önemi özetlenmiștir.(7-21)

• İmmünojenisite ve Tedaviye Yanıt Kaybı: Anti-TNF tedavilerinin etkinliğini sınırla-

yan en önemli farmakolojik sorun immünojenisitedir. İBH hastalarında yaklașık 

%30’a varan anti-TNF tedavisine bașlangıçta yanıtsızlık (primer yanıtsızlık) 

olușabilir. Primer yanıtsızlık büyük ölçüde farmakodinamik yetersizlikle yani 

yeterli ilaç düzeyine karșın biyolojik yanıt alınamamasıyla açıklanmakta olup bu 

durumda doz sıklaștırmasından fayda beklenmez. CH’da anti-TNF’ye primer 

yanıt verenlerde yıllık tedavi etkinlik kaybı (sekonder yanıtsızlık) oranı %21 

hasta-yılı olarak hesaplanmıștır; 1 yıllık izlemde doz intensifikasyonu gerektiren 

hasta oranı ise %34 olarak bulunmuștur.(24) 

ÜK’da yıllık sekonder yanıt kaybı oranı İFX için %10, ADA için %13,6 olarak hesap-

lanmıștır; ilk yıl izlemiyle sınırlı çalıșmalarda bu oranların daha yüksek seyrettiği 

de ayrıca bildirilmektedir.(25) 

Tüm anti-TNF naif İBH hastalarında 12 ayda doz intensifikasyonu gerektiren hasta 

oranı %28, 36 ayda ise %35 olarak bulunmuștur; yani sekonder yanıt kaybının 

(immünojenisite) dörtte biri ilk yılda, üçte biri ise üç yılda kümülatif olarak gerçekleș-

mektedir.(6,26) PANTS kohort çalıșması, İFX ve ADA’nın 1 yıllık izlem sürecinde yanıt 

kaybı gelișimini, anti-ilaç antikoru düzeyleri ve ilaç konsantrasyonları eșliğinde 

prospektif olarak ortaya koymuștur.(18) Yönetimde TDM önemli rol oynamaktadır: 

düșük ilaç konsantrasyonu ve anti-ilaç antikor negatifliğinde doz artıșı önerilirken, 

doz optimizasyonuna yanıtsız olgularda aynı sınıf içinde ya da farklı etki mekanizmalı 

bir ajana geçiș değerlendirilmelidir. Bir diğer etkin strateji ise anti-TNF tedaviye İM 

eklenmesidir. Sekonder yanıt kaybı geliștiren hastalarda İM eklenmesi anti-ilaç 

antikor düzeylerini baskılayarak remisyonun yeniden sağlanmasına katkı sağlayabilir.

Nadir görülen yan etkiler;

• Latent Tüberküloz Reaktivasyonu: İBH’da anti-TNF kullanımına bağlı TB reakti-

vasyon riski artmaktadır. Tüm hastalarda tedavi öncesi tarama zorunludur. 

Kapsamlı tarama yapılmasına rağmen anti-TNF kullanan hastalarda TB reakti-

vasyonu %0,05 oranında görülmektedir. Aktif TB’de anti-TNF tedavi kesinlikle 

kontrendikedir. Latent TB’de profilaktik tedavi bașlanmalı, anti-TNF en erken 4 

hafta sonra bașlanmalıdır. Profilakside genel olarak izoniazid için 9 ay, rifampisin 

için 4 ay rejimleri önerilmektedir.(1,2,22) 

• Hepatit B Virüs Reaktivasyonu: HBV reaktivasyonu açısından HBsAg(+) hastalarda 

tedavi öncesi anti-viral tedavi bașlanmalı; anti-TNF tedavisi süresince ve bitiminden 

12 ay sonrasına kadar profilaksi sürdürülmelidir. Anti-HBc(+)/HBsAg(-) hastalarda 

da reaktivasyon riski nedeniyle profilaksi veya yakın izlem önerilmektedir.(1,2,22)

• Lenfoma ve Solid Organ Maligniteleri: ECCO 2023 malignite kılavuzu, İBH’da 

anti-TNF monoterapisinin genel kanser veya solid organ malignitesi riskini artırdığına 

dair güçlü ve tutarlı kanıt bulunmadığını belirtmektedir.(27) Bununla birlikte lenfoma 

ve melanom riskinin artmıș olabileceği vurgulanmaktadır. Özellikle tiyopürinle kombi-

nasyon tedavisinde lenfoma riskinde artıș söz konusudur. CH olan, 2 yıldan uzun 

süre kombinasyon tedavisi alan genç erkeklerde, nadir fakat ölümcül olabilen 

hepatosplenik T hücreli lenfoma riski bulunmaktadır. Tiyopürin tedavisine bașlama-

dan önce genç erkeklerde EBV serolojisinin kontrol edilmesi düșünülmelidir. 

Yönetimde, özellikle 35 yaș altı erkek İBH hastalarında uzun süreli kombine İM 

tedaviden mümkün olduğunca kaçınılması önerilmektedir.(27) Hem tiyopürin hem de 

anti-TNF kullanan hastaların düzenli cilt kanseri taramasından geçmesi ve güneșten 

korunma önlemleri alması önerilir. İmmünsüpresif tedavi alan kadın hastaların genel 

popülasyona yönelik servikal tarama programlarına katılması teșvik edilmelidir.

• Demiyelinizan Nörolojik Olaylar: Optik nörit, multipl skleroz benzeri tablo ve 

Guillain-Barré sendromu gibi demiyelinizan reaksiyonlar İBH’da de bildirilmekle 

birlikte nadir görülmektedir.(28) Semptomlar genellikle tedavinin ilk yılı içinde 

ortaya çıkmaktadır. Yönetimde, demiyelinizan hastalık ya da multipl skleroz 

öyküsü bulunan hastalar için anti-TNF ajanlardan kaçınılmalıdır; tedavi süresince 

nörolojik semptom gelișmesi halinde ajan derhal kesilmelidir.

• Gebelikte Güvenlilik: 2023 yılında yayımlanan ECCO Cinsellik, Fertilite, Gebelik 

ve Laktasyon Kılavuzu, anti-TNF antikorlarının gebelikte düșük riskli olarak kabul 

edildiğini belirtmektedir.29 Emzirme döneminde anne sütüne geçen İFX miktarı 

kan düzeyinin yaklașık 1/200’i kadardır; bu miktar mide ve bağırsakta proteolize 

uğrayacağından bebekte sistemik immünsüpresyon olușturması beklenmemek-

tedir. Bu gerekçeyle ECCO dahil uluslararası kılavuzların büyük çoğunluğu 

anti-TNF tedavisinin emzirmeyle uyumlu olduğu sonucuna varmaktadır.(29) Ancak 

üçüncü trimesterde İFX ve ADA’nın plasentadan bebeğe aktarıldığı hatırlanmalı 
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Anti-TNF tedavi ve immunsüpresyonla ilgili yan etkiler göz önüne alındığında 

anti-TNF tedavi öncesi değerlendirme, tedavi sonrası yaklașım ve doz optimizasyo-

nu Șekil 1’de özetlenmiștir.

Anti-TNF Tedavide De-eskalasyon ve Tedavi Döngüsü
Son yıllarda kombinasyon tedavisinde de-eskalasyon stratejileri, özellikle uzun 

dönem remisyon sağlanan CH’da önemli bir araștırma alanı haline gelmiștir. SPARE 

çalıșmasında, İFX ve İM kombinasyonu altında stabil remisyonda olan hastalarda 

İFX kesilmesi, kombinasyon tedavisinin sürdürülmesine kıyasla daha yüksek relaps 

oranları ile ilișkili bulunurken; İM kesilmesi daha düșük relaps riski ile ilișkilendiril-

miștir. Bu bulgular, uygun hastalarda biyolojik ajan yerine eșlik eden İM tedavisinin 

kesilmesinin daha güvenli bir de-eskalasyon yaklașımı olabileceğini düșündürmek-

tedir.(30) 

Anti-TNF tedavinin elektif olarak kesilmesi ise rutin olarak hastalara önerilmemeli-

dir; ancak derin klinik, biyokimyasal ve endoskopik remisyonda olan seçilmiș düșük 

riskli hastalarda bireyselleștirilmiș olarak değerlendirilebilir. Anti-TNF tedavisinin 

kesilmesi sonrası relaps riski yaklașık 1 yılda %40, 2 yılda ise %50 civarındadır; 

buna karșın relaps gelișen hastaların büyük bölümünde aynı anti-TNF ajanıyla 

yeniden tedavi sonrası remisyon tekrar sağlanabilmektedir. ECCO, özellikle rezidüel 

inflamasyon bulgusu olmayan, CRP ve fekal kalprotektin düzeyleri normal 

seyreden, perianal/fistülizan hastalığı bulunmayan ve sigara içmeyen hastalarda 

biyolojik tedavi döngüsü (“biocycling”) yaklașımının düșünülebileceğini belirtmekte-

dir. Bununla birlikte tedavi kesilmesi sonrası özellikle ilk yıl yakın biyobelirteç izlemi 

önerilmekte; karar sürecinin relaps riski, hastalık fenotipi, güvenlilik, maliyet ve 

hasta tercihi göz önünde bulundurularak ortak hekim-hasta kararı șeklinde yürütül-

mesi gerekir.(33)

Anti-TNF Biyobenzerleri
Anti-TNF biyobenzerleri, referans ürünlerle karșılaștırılabilir etkinlik, güvenlik ve 

immünojenisite profiline sahip onaylı biyolojik ilaçlardır. Türkiye dahil pek çok ülkede 

İFX ve ADA’nın birden fazla biyobenzeri kullanıma girmiștir. İBH’da biyobenzerlerin 

referans ürünlerin yerini alabileceği kabul edilmekte ve aktif hastalık bulunmayan 

stabil hastalarda geçișin güvenli olduğu vurgulanmaktadır.(5,31) Ayrıca güncel olarak 

İFX SC biyobenzer molekülü (CT-P13 SC) geliștirilmiș olup, İFX İV biyobenzeri 

(CT-P13 İV) ile aynı aktif maddeyi içerir, ancak subkutan uygulamaya uyarlanmıș 

formülasyonudur. İBH endikasyonunda EMA onayını 2020’de, FDA onayı 2023’te 

almıștır. LIBERTY-CH ve LIBERTY-UC faz 3 çalıșmalarında, CT-P13 İV indüksiyonu 

sonrası CT-P13 SC ile idame tedavisinin hem CH hem ÜK klinik remisyon ve endos-

kopik yanıt açısından plaseboya üstün olduğu gösterilmiș ve yeni bir güvenlik sinyali 

saptanmamıștır.(20) SC formülasyonun en önemli avantajlarından biri, iki haftada 

bir düzenli uygulamayla CT-P13 İV göre daha stabil ve sürekli serum ilaç düzeyleri 

sağlamasıdır.(19) Bununla birlikte CT-P13 SC için hedef serum ilaç düzeylerinin 

CT-P13 İV ile tamamen aynı kabul edilmemesi gerektiği, bu konuda prospektif 

TDM çalıșmalarına ihtiyaç olduğu vurgulanmaktadır.(32) Mevcut veriler, remisyonda 

stabil seyreden ve CT-P13 İV kullanan hastalarda CT-P13 SC formülasyona geçișin 

hem standart hem yoğunlaștırılmıș İV rejimlerden sonra güvenli ve etkili olduğunu 

göstermektedir. Ayrıca LIBERTY uzatma analizlerinde, 120 mg/2 hafta tedavisi 

sırasında yanıt kaybı gelișen hastalarda 240 mg/2 hafta doz artıșı ile olgularda 

yeniden klinik yanıt veya remisyon elde edildiği bildirilmiștir.(32) Bu bulgular, CT-P13 

SC’nin CT-P13 İV doz artırımı veya doz sıklaștırma stratejilerine benzer șekilde 

optimize edilebileceğini düșündürmektedir. 

CT-P13 SC formülasyon özellikle infüzyon merkezine erișim güçlüğü yașayan, evde 

tedavi bağımsızlığı isteyen veya İV idame tedavisinde stabil remisyonda olup geçiș 

planlanan hastalarda önemli bir seçenek olarak değerlendirilebilir.(32) 

Maliyet etkinlik açısından biyobenzerler, daha fazla hastanın biyolojik tedaviye 

erișimini sağlamada, özellikle top-down stratejinin daha geniș uygulanmasında 

önemli bir rol üstlenmektedir.(5,31)

Farmakokinetik Prensipler ve Terapötik İlaç İzlemi
Anti-TNF ajanların serum düzeyleri; inflamasyon yükü, albumin düzeyi, vücut ağırlığı, 

immünojenisite ve eș zamanlı İM kullanımından etkilenir. Dip serum ilaç düzeyi 

ölçümü ve anti-ilaç antikoru testi terapötik ilaç izleminin (TDM) temelini olușturur.(6) 
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Tümör nekroz faktörü alfa (TNF-α), İBH patofizyolojisinde merkezi bir rol üstlenen 

pro-inflamatuar bir sitokindir. İntestinal mukozada așırı eksprese edilen TNF-α; 

nötrofil ve makrofaj aktivasyonunu, bağırsak epitel bariyer bozukluğunu, granülom 

olușumunu ve T hücre yașam süresinin uzamasını tetikler. Anti-TNF ajanları, bu 

hedefe yönelik geliștirilmiș biyolojik tedavilerin ilk ve en geniș klinik deneyime sahip 

sınıfını olușturmaktadır.

1998 yılında infliksimabın (IFX) CH’da onaylanmasıyla bașlayan dönem, İBH tedavi-

sinde gerçek anlamda bir paradigma değișiminin habercisi olmuștur. İBH tedavisinde 

onaylı bașlıca anti-TNF ajanlar șunlardır: infliksimab (IFX), adalimumab (ADA), 

golimumab (GOL) ve sertolizumab pegol (CZP). Bu ajanlar, steroid bağımlı/dirençli 

orta-ağır İBH’da ve fistülizan CH’da hem mukozal iyileșme hem de uzun dönem 

remisyon sağlamada standart biyolojik tedavinin temel direğini olușturmaktadır.(1-4)

Etki Mekanizması
Anti-TNF ajanlar hem çözünür hem de transmembran TNF-α’ya bağlanarak bu 

sitokin ile TNF reseptörleri (TNFR1 ve TNFR2) arasındaki etkileșimi bloke eder. Etki 

mekanizması çok boyutludur. Bunlar;

• TNF-α nötralizasyonu: Dolașımdaki ve dokudaki TNF-α’nın etkisini inhibe eder; 

böylece NF-κB aktivasyonu, pro-inflamatuar sitokin kaskadı (IL-1, IL-6, IL-8) ve 

adezyon molekülü ekspresyonu azalır.

• Transmembran TNF’ye bağlanma: Kompleman bağımlı ve antikora bağımlı 

hücresel sitotoksisite aracılığıyla aktive T hücrelerinin ve makrofajların apoptozu-

nu indükler. Bu etki, IFX, ADA ve GOL’de (Fc parçaları sayesinde) daha belirgindir; 

CZP’de Fc yoktur.(5,6)

• Regülatuar T hücre indüksiyonu: Anti-TNF ajanlar regülatör T hücre popülasyo-

nunu artırarak immün homeostazı yeniden sağlar.

• Bariyer fonksiyonu koruması: TNF-α’nın tight junction proteinlerini bozan etkisini 

tersine çevirir; mukozal bariyer bütünlüğü restore edilir.

Yan Etkiler
Anti-TNF ajanlarla ilișkili sık ve nadir görülen yan etkiler așağıda belirtilmiștir.(1,2,22-30)

Sık görülen yan etkiler;

• İnfüzyon ve Enjeksiyon Bölgesi Reaksiyonları: İnfüzyon reaksiyonları, en sık 

bildirilen yan etki kategorisi arasındadır. Genellikle infüzyon sırasında veya 

hemen ardından baș ağrısı, titreme, ateș, bulantı ve nadiren hipotansiyon șeklin-

de ortaya çıkar. SC uygulamalarda lokal enjeksiyon bölgesi reaksiyonları (kızarık-

lık, șișlik, ağrı) görece yaygındır ve bir haftaya kadar sürebilir. Anti-ilaç antikorları 

infüzyon reaksiyonlarının bașlıca tetikleyicisidir; bu reaksiyonların büyük çoğun-

luğu antihistaminikler ve kortikosteroidlerle önlenebilmektedir. Yönetimde hafif 

reaksiyonlarda infüzyon hızının düșürülmesi ve antihistaminik premedikasyonu 

yeterlidir; ciddi veya anafilaktik reaksiyonlarda ise infüzyon durdurularak ajan 

değișikliği gündeme gelir.

• Enfeksiyonlar: Anti-TNF tedavileri; tüberküloz, atipik mikobakteri, listeria gibi 

bakteriyel ve histoplazmoz, kandida, aspergilloz, pnömosistoz gibi fungal fırsatçı 

enfeksiyonlarla ilișkilendirilmektedir.(22) Ciddi enfeksiyon riskinin en yüksek olduğu 

durum, anti-TNF ile tiyopürin veya MTX gibi İM birlikte kullanıldığı kombinasyon 

tedavileridir. ECCO kılavuzları, fırsatçı enfeksiyon genel riskinin değerlendirilmesi 

ve latent infeksiyonların tedavi edilmesi gerektiğini; bu taramanın riski tamamen 

ortadan kaldırmasa da zorunlu olduğunu vurgulamaktadır.(1,2,22) Yönetimde, tedavi 

bașlamadan önce tüm İBH hastalarına tüberküloz (TB) taraması (PPD ve/veya 

IGRA), hepatit B/C serolojisi ve HIV taraması yapılmalıdır; așı durumu gözden 

geçirilerek influenza, pnömokok ve diğer ölü așılar uygulanmalıdır.

• Dermatolojik Yan Etkiler: Anti-TNF tedavisi bașlangıçta psöriyazis tedavisinde de 

endike olmasına karșın, paradoksal biçimde İBH hastalarında psöriyaform 

döküntü ve egzematöz lezyonlara yol açabilmektedir. İnsidansı %1,6-2,3 olup 

kadın cinsiyet, genç yașta tedavi bașlangıcı, sigara kullanımı ve ileokolonik CH 

bağımsız olası risk faktörleri arasında yer almaktadır.(23) Yönetimde, hafif-orta 

dereceli olgularda topikal kortikosteroid ve dermatoloji konsültasyonu yeterli 

olabilirken, tedaviyi kesmeyi gerektiren ağır tablolarda alternatif biyolojik ajana 

geçiș (özellikle vedolizumab veya ustekimumab) tercih edilmelidir. 

ve doğum sonrası ilk 6 ay bebekte canlı așılamadan kaçınılmalıdır. 

Bu yan etkilerin bütünü değerlendirildiğinde, tedavi bașlangıcında standart tarama 

protokollerinin uygulanması, periyodik terapötik ilaç izlemi ile klinik takip ve yan etki eğitimi, 

İBH’da anti-TNF güvenliğinin temel tașlarını olușturmaktadır. Anti-TNF tedavi yönetiminde 

dikkat edilmesi gereken konular ve yaklașımların özeti Tablo 3’te derlenmiștir.

CZP’nin farklı mekanizması șu noktada kritik öneme sahiptir: Pegile Fab fragmanı yapısı 

nedeniyle plasentayı minimal oranda geçer ve Fc-aracılı sitotoksisiteden yoksundur; bu 

özelliği gebelikte ve Fc-bağımlı etkilerden kaçınılmak istendiğinde avantaj sağlar.(3)

Formülasyonlar ve Doz
Anti-TNF ajanların formülasyon ve doz bilgileri Tablo 1’de özetlenmiștir.1,2 Tüm 

ajanlar protein yapısında monoklonal antikorlar olup ısı ve ıșığa duyarlıdır; soğuk 

zincirde saklanmalı (2-8°C) ve dondurulmamalıdır. İFX intravenöz infüzyonla, 

diğerleri subkutan enjeksiyonla uygulanır.(1-4)

Endikasyonlar 
Anti-TNF tedavi CH’da; konvansiyonel tedaviye yanıtsızlık, yan etki veya intolerans gelișen 

orta-ağır aktif CH, fistülizan CH, hastalık bașlangıcında kötü prognoz belirteçleri varlığın-

da: erken top-down stratejide (genç yaș, derin ülserler, steroid bağımlılığı, penetran/strik-

türan hastalık, üst GİS tutulumu) ve postoperatif profilakside yüksek riskli hastalarda 

cerrahi sonrası nüksü önlemede hem indüksiyonda hem idamede endikedir.(1,3)

ÜK’de konvansiyonel tedaviye yanıtsızlık, yan etki veya intolerans gelișen orta-ağır 

aktif kolitli hastalarda, akut șiddetli kolitte İV steroide tedavisine yanıtsızlık 

durumunda kurtarma tedavisi olarak hem indüksiyon hem idamede anti-TNF 

tedavisi endikedir.(2,4)

Ayrıca hem ÜK hem de CH’da;

• Ekstraintestinal manifestasyonlarda (aktif artropati, piyoderma gangrenozum, 

eritema nodozum, üveit gibi) anti-TNF tedavisi endikedir.(1-3)

• Pediatrik İBH’da IFX ve ADA hem CH hemde ÜK için onaylıdır.

• Hamilelikte CZP, Fc yokluğu nedeniyle düșük plasental geçiș oranlarına sahiptir. 

İFX ve ADA üçüncü trimestere kadar devam ettirilir.(1,2,5)

Anti-TNF Tedavisinde Klinik Kanıtlar ve Yönetim
Anti-TNF tedavilerin gelișim sürecinde gerçekleștirilen temel klinik çalıșmalar, 

bugünkü tedavi yaklașımının kanıt temelini olușturmaktadır. Tablo 2’de bu çalıșma-

ların tasarımı ve klinik önemi özetlenmiștir.(7-21)

• İmmünojenisite ve Tedaviye Yanıt Kaybı: Anti-TNF tedavilerinin etkinliğini sınırla-

yan en önemli farmakolojik sorun immünojenisitedir. İBH hastalarında yaklașık 

%30’a varan anti-TNF tedavisine bașlangıçta yanıtsızlık (primer yanıtsızlık) 

olușabilir. Primer yanıtsızlık büyük ölçüde farmakodinamik yetersizlikle yani 

yeterli ilaç düzeyine karșın biyolojik yanıt alınamamasıyla açıklanmakta olup bu 

durumda doz sıklaștırmasından fayda beklenmez. CH’da anti-TNF’ye primer 

yanıt verenlerde yıllık tedavi etkinlik kaybı (sekonder yanıtsızlık) oranı %21 

hasta-yılı olarak hesaplanmıștır; 1 yıllık izlemde doz intensifikasyonu gerektiren 

hasta oranı ise %34 olarak bulunmuștur.(24) 

ÜK’da yıllık sekonder yanıt kaybı oranı İFX için %10, ADA için %13,6 olarak hesap-

lanmıștır; ilk yıl izlemiyle sınırlı çalıșmalarda bu oranların daha yüksek seyrettiği 

de ayrıca bildirilmektedir.(25) 

Tüm anti-TNF naif İBH hastalarında 12 ayda doz intensifikasyonu gerektiren hasta 

oranı %28, 36 ayda ise %35 olarak bulunmuștur; yani sekonder yanıt kaybının 

(immünojenisite) dörtte biri ilk yılda, üçte biri ise üç yılda kümülatif olarak gerçekleș-

mektedir.(6,26) PANTS kohort çalıșması, İFX ve ADA’nın 1 yıllık izlem sürecinde yanıt 

kaybı gelișimini, anti-ilaç antikoru düzeyleri ve ilaç konsantrasyonları eșliğinde 

prospektif olarak ortaya koymuștur.(18) Yönetimde TDM önemli rol oynamaktadır: 

düșük ilaç konsantrasyonu ve anti-ilaç antikor negatifliğinde doz artıșı önerilirken, 

doz optimizasyonuna yanıtsız olgularda aynı sınıf içinde ya da farklı etki mekanizmalı 

bir ajana geçiș değerlendirilmelidir. Bir diğer etkin strateji ise anti-TNF tedaviye İM 

eklenmesidir. Sekonder yanıt kaybı geliștiren hastalarda İM eklenmesi anti-ilaç 

antikor düzeylerini baskılayarak remisyonun yeniden sağlanmasına katkı sağlayabilir.

Nadir görülen yan etkiler;

• Latent Tüberküloz Reaktivasyonu: İBH’da anti-TNF kullanımına bağlı TB reakti-

vasyon riski artmaktadır. Tüm hastalarda tedavi öncesi tarama zorunludur. 

Kapsamlı tarama yapılmasına rağmen anti-TNF kullanan hastalarda TB reakti-

vasyonu %0,05 oranında görülmektedir. Aktif TB’de anti-TNF tedavi kesinlikle 

kontrendikedir. Latent TB’de profilaktik tedavi bașlanmalı, anti-TNF en erken 4 

hafta sonra bașlanmalıdır. Profilakside genel olarak izoniazid için 9 ay, rifampisin 

için 4 ay rejimleri önerilmektedir.(1,2,22) 

• Hepatit B Virüs Reaktivasyonu: HBV reaktivasyonu açısından HBsAg(+) hastalarda 

tedavi öncesi anti-viral tedavi bașlanmalı; anti-TNF tedavisi süresince ve bitiminden 

12 ay sonrasına kadar profilaksi sürdürülmelidir. Anti-HBc(+)/HBsAg(-) hastalarda 

da reaktivasyon riski nedeniyle profilaksi veya yakın izlem önerilmektedir.(1,2,22)

• Lenfoma ve Solid Organ Maligniteleri: ECCO 2023 malignite kılavuzu, İBH’da 

anti-TNF monoterapisinin genel kanser veya solid organ malignitesi riskini artırdığına 

dair güçlü ve tutarlı kanıt bulunmadığını belirtmektedir.(27) Bununla birlikte lenfoma 

ve melanom riskinin artmıș olabileceği vurgulanmaktadır. Özellikle tiyopürinle kombi-

nasyon tedavisinde lenfoma riskinde artıș söz konusudur. CH olan, 2 yıldan uzun 

süre kombinasyon tedavisi alan genç erkeklerde, nadir fakat ölümcül olabilen 

hepatosplenik T hücreli lenfoma riski bulunmaktadır. Tiyopürin tedavisine bașlama-

dan önce genç erkeklerde EBV serolojisinin kontrol edilmesi düșünülmelidir. 

Yönetimde, özellikle 35 yaș altı erkek İBH hastalarında uzun süreli kombine İM 

tedaviden mümkün olduğunca kaçınılması önerilmektedir.(27) Hem tiyopürin hem de 

anti-TNF kullanan hastaların düzenli cilt kanseri taramasından geçmesi ve güneșten 

korunma önlemleri alması önerilir. İmmünsüpresif tedavi alan kadın hastaların genel 

popülasyona yönelik servikal tarama programlarına katılması teșvik edilmelidir.

• Demiyelinizan Nörolojik Olaylar: Optik nörit, multipl skleroz benzeri tablo ve 

Guillain-Barré sendromu gibi demiyelinizan reaksiyonlar İBH’da de bildirilmekle 

birlikte nadir görülmektedir.(28) Semptomlar genellikle tedavinin ilk yılı içinde 

ortaya çıkmaktadır. Yönetimde, demiyelinizan hastalık ya da multipl skleroz 

öyküsü bulunan hastalar için anti-TNF ajanlardan kaçınılmalıdır; tedavi süresince 

nörolojik semptom gelișmesi halinde ajan derhal kesilmelidir.

• Gebelikte Güvenlilik: 2023 yılında yayımlanan ECCO Cinsellik, Fertilite, Gebelik 

ve Laktasyon Kılavuzu, anti-TNF antikorlarının gebelikte düșük riskli olarak kabul 

edildiğini belirtmektedir.29 Emzirme döneminde anne sütüne geçen İFX miktarı 

kan düzeyinin yaklașık 1/200’i kadardır; bu miktar mide ve bağırsakta proteolize 

uğrayacağından bebekte sistemik immünsüpresyon olușturması beklenmemek-

tedir. Bu gerekçeyle ECCO dahil uluslararası kılavuzların büyük çoğunluğu 

anti-TNF tedavisinin emzirmeyle uyumlu olduğu sonucuna varmaktadır.(29) Ancak 

üçüncü trimesterde İFX ve ADA’nın plasentadan bebeğe aktarıldığı hatırlanmalı 

Anti-TNF tedavi ve immunsüpresyonla ilgili yan etkiler göz önüne alındığında 

anti-TNF tedavi öncesi değerlendirme, tedavi sonrası yaklașım ve doz optimizasyo-

nu Șekil 1’de özetlenmiștir.
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Anti-TNF Tedavide De-eskalasyon ve Tedavi Döngüsü
Son yıllarda kombinasyon tedavisinde de-eskalasyon stratejileri, özellikle uzun 

dönem remisyon sağlanan CH’da önemli bir araștırma alanı haline gelmiștir. SPARE 

çalıșmasında, İFX ve İM kombinasyonu altında stabil remisyonda olan hastalarda 

İFX kesilmesi, kombinasyon tedavisinin sürdürülmesine kıyasla daha yüksek relaps 

oranları ile ilișkili bulunurken; İM kesilmesi daha düșük relaps riski ile ilișkilendiril-

miștir. Bu bulgular, uygun hastalarda biyolojik ajan yerine eșlik eden İM tedavisinin 

kesilmesinin daha güvenli bir de-eskalasyon yaklașımı olabileceğini düșündürmek-

tedir.(30) 

Anti-TNF tedavinin elektif olarak kesilmesi ise rutin olarak hastalara önerilmemeli-

dir; ancak derin klinik, biyokimyasal ve endoskopik remisyonda olan seçilmiș düșük 

riskli hastalarda bireyselleștirilmiș olarak değerlendirilebilir. Anti-TNF tedavisinin 

kesilmesi sonrası relaps riski yaklașık 1 yılda %40, 2 yılda ise %50 civarındadır; 

buna karșın relaps gelișen hastaların büyük bölümünde aynı anti-TNF ajanıyla 

yeniden tedavi sonrası remisyon tekrar sağlanabilmektedir. ECCO, özellikle rezidüel 

inflamasyon bulgusu olmayan, CRP ve fekal kalprotektin düzeyleri normal 

seyreden, perianal/fistülizan hastalığı bulunmayan ve sigara içmeyen hastalarda 

biyolojik tedavi döngüsü (“biocycling”) yaklașımının düșünülebileceğini belirtmekte-

dir. Bununla birlikte tedavi kesilmesi sonrası özellikle ilk yıl yakın biyobelirteç izlemi 

önerilmekte; karar sürecinin relaps riski, hastalık fenotipi, güvenlilik, maliyet ve 

hasta tercihi göz önünde bulundurularak ortak hekim-hasta kararı șeklinde yürütül-

mesi gerekir.(33)

Anti-TNF Biyobenzerleri
Anti-TNF biyobenzerleri, referans ürünlerle karșılaștırılabilir etkinlik, güvenlik ve 

immünojenisite profiline sahip onaylı biyolojik ilaçlardır. Türkiye dahil pek çok ülkede 

İFX ve ADA’nın birden fazla biyobenzeri kullanıma girmiștir. İBH’da biyobenzerlerin 

referans ürünlerin yerini alabileceği kabul edilmekte ve aktif hastalık bulunmayan 

stabil hastalarda geçișin güvenli olduğu vurgulanmaktadır.(5,31) Ayrıca güncel olarak 

İFX SC biyobenzer molekülü (CT-P13 SC) geliștirilmiș olup, İFX İV biyobenzeri 

(CT-P13 İV) ile aynı aktif maddeyi içerir, ancak subkutan uygulamaya uyarlanmıș 

formülasyonudur. İBH endikasyonunda EMA onayını 2020’de, FDA onayı 2023’te 

almıștır. LIBERTY-CH ve LIBERTY-UC faz 3 çalıșmalarında, CT-P13 İV indüksiyonu 

sonrası CT-P13 SC ile idame tedavisinin hem CH hem ÜK klinik remisyon ve endos-

kopik yanıt açısından plaseboya üstün olduğu gösterilmiș ve yeni bir güvenlik sinyali 

saptanmamıștır.(20) SC formülasyonun en önemli avantajlarından biri, iki haftada 

bir düzenli uygulamayla CT-P13 İV göre daha stabil ve sürekli serum ilaç düzeyleri 

sağlamasıdır.(19) Bununla birlikte CT-P13 SC için hedef serum ilaç düzeylerinin 

CT-P13 İV ile tamamen aynı kabul edilmemesi gerektiği, bu konuda prospektif 

TDM çalıșmalarına ihtiyaç olduğu vurgulanmaktadır.(32) Mevcut veriler, remisyonda 

stabil seyreden ve CT-P13 İV kullanan hastalarda CT-P13 SC formülasyona geçișin 

hem standart hem yoğunlaștırılmıș İV rejimlerden sonra güvenli ve etkili olduğunu 

göstermektedir. Ayrıca LIBERTY uzatma analizlerinde, 120 mg/2 hafta tedavisi 

sırasında yanıt kaybı gelișen hastalarda 240 mg/2 hafta doz artıșı ile olgularda 

yeniden klinik yanıt veya remisyon elde edildiği bildirilmiștir.(32) Bu bulgular, CT-P13 

SC’nin CT-P13 İV doz artırımı veya doz sıklaștırma stratejilerine benzer șekilde 

optimize edilebileceğini düșündürmektedir. 

CT-P13 SC formülasyon özellikle infüzyon merkezine erișim güçlüğü yașayan, evde 

tedavi bağımsızlığı isteyen veya İV idame tedavisinde stabil remisyonda olup geçiș 

planlanan hastalarda önemli bir seçenek olarak değerlendirilebilir.(32) 

Maliyet etkinlik açısından biyobenzerler, daha fazla hastanın biyolojik tedaviye 

erișimini sağlamada, özellikle top-down stratejinin daha geniș uygulanmasında 

önemli bir rol üstlenmektedir.(5,31)

Farmakokinetik Prensipler ve Terapötik İlaç İzlemi
Anti-TNF ajanların serum düzeyleri; inflamasyon yükü, albumin düzeyi, vücut ağırlığı, 

immünojenisite ve eș zamanlı İM kullanımından etkilenir. Dip serum ilaç düzeyi 

ölçümü ve anti-ilaç antikoru testi terapötik ilaç izleminin (TDM) temelini olușturur.(6) 
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VEDOLİZUMAB

Giriș
İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH), bașlıca ülseratif kolit (ÜK) ve Crohn hastalı-

ğını (CH) kapsayan, kronik, relaps-remisyon seyirli immün aracılı gastrointestinal 

hastalıklardır. Son yirmi yılda biyolojik ajanların kullanıma girmesiyle birlikte İBH 

tedavisinde önemli ilerlemeler kaydedilmiș, özellikle anti-tümör nekroz faktörü 

(anti-TNF) ajanlar hastalık kontrolünde paradigma değișikliğine yol açmıștır. Bunun-

la birlikte anti-TNF tedavilere primer yanıtsızlık, sekonder yanıt kaybı, immünojenisi-

te ve enfeksiyon riski gibi sorunlar yeni hedefe yönelik tedavilere olan ihtiyacı 

artırmıștır.(1)

Vedolizumab, bağırsak-selektif etki mekanizmasına sahip ilk biyolojik ajan olup 

α4β7 integrinini hedefleyen humanize monoklonal antikordur. Bağırsak mukozası-

na lenfosit göçünü inhibe ederek etki gösterir ve sistemik immünsüpresyonun sınırlı 

olması nedeniyle özellikle güvenlilik açısından önemli avantajlar sunar. Vedolizumab 

orta-ağır aktif ÜK ve CH tedavisinde kullanım onayı almıș, daha sonra poșit tedavi-

sinde de etkinliği gösterilmiștir.(2)

Bu bölümde vedolizumabın etki mekanizması, farmakolojisi, klinik etkinliği, güvenli-

lik verileri, özel hasta gruplarındaki kullanımı ve güncel tedavi stratejilerindeki yeri 

ele alınacaktır.

Etki Mekanizması
İBH patogenezinde bağırsak mukozasına aktive T-lenfosit göçü temel olaylardan 

biridir. Lenfositlerin damar endoteline adezyonu ve inflamasyon bölgesine migras-

yonu integrinler aracılığıyla gerçekleșir. α4β7 integrini bağırsak-homing özelliği 

tașıyan lenfositler üzerinde bulunur ve mukozal vasküler adresin hücre adezyon 

molekülü-1 (MAdCAM-1) ile etkileșime girer.(3)

USTEKİNUMAB

Giriș
İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH), bașlıca Crohn hastalığı (CH) ve ülseratif 

kolit (ÜK) olmak üzere, gastrointestinal sistemin kronik, remisyon ve alevlenmelerle 

seyreden, immün aracılı inflamatuvar hastalıklarıdır. Hastalıkların etiyopatogenezin-

de genetik yatkınlık, çevresel faktörler, intestinal mikrobiyota ve bağıșıklık sistemi 

arasındaki etkileșimler rol oynamaktadır. Konvansiyonel tedaviler birçok hastada 

yetersiz kalmakta veya uzun dönemde yan etkilerle sınırlanmaktadır.(15,16)

Biyolojik ajanların kullanıma girmesiyle birlikte tedavi hedefleri semptom kontrolün-

den endoskopik iyileșme ve derin remisyona kaymıștır. Bu çerçevede IL 12 ve IL 

23 yolaklarının hedeflenmesi, İBH tedavisinde önemli bir dönüm noktası oluștur-

muștur.(15)

Etki Mekanizması
Ustekinumab, insan kaynaklı IgG1 kappa monoklonal antikor olup IL 12 ve IL 23 

sitokinlerinin ortak p40 alt birimini hedefler. Bu etki sonucunda sitokinlerin resep-

törlerine bağlanması engellenir, IL 12 inhibisyonu ile Th1 hücre aktivasyonu ve IFN 

γ üretimi azalır, IL 23 inhibisyonu ile Th17 hücre yanıtı ve IL 17/IL 22 üretimi 

baskılanır. Bu mekanizma sayesinde intestinal mukozadaki kronik inflamasyon 

kontrol altına alınır.(15,17)

Farmakoloji ve Uygulama
Ustekinumabın uzun yarılanma ömrü ve düșük immünojenisitesi, seyrek dozlama 

ile uzun süreli kullanım imkânı sağlar.(17) İndüksiyon tedavisi intravenöz 6 mg/kg 

tek doz, idame tedavisi ise subkutan 90mg 8 haftada bir olarak uygulanmaktadır. 

Sekonder yanıt kaybı gelișen hastalarda doz aralığının 4 haftaya kısaltılması, klinik 

yanıtı artırabilmektedir.(17,18)

Ülseratif Kolitte Etkinlik
Ustekinumabın ülseratif kolitte etkinliği UNIFI çalıșması ile gösterilmiștir. Orta 

șiddetli ÜK hastalarında ustekinumab klinik remisyon oranlarını artırmıș, steroidsiz 

remisyon sağlamıș, endoskopik aktivitede anlamlı azalma göstermiștir.(15,16)

Vedolizumab, α4β7 integrinine selektif olarak bağlanarak bu etkileșimi inhibe eder 

ve lenfositlerin intestinal mukozaya geçișini engeller. Böylece bağırsakta inflamatu-

var yanıt baskılanır. Natalizumab gibi diğer anti-integrin ajanlardan farklı olarak 

α4β1 integrinini inhibe etmez; bu nedenle santral sinir sistemine lenfosit geçiși 

korunur ve progresif multifokal lökoensefalopati riski belirgin șekilde düșüktür.(4,5)

Bağırsak-selektif etki mekanizması vedolizumabın en önemli avantajıdır. Sistemik 

sitokin baskılanmasının minimal olması enfeksiyon ve malignite riskinin daha düșük 

olabileceğini düșündürmektedir.

Farmakoloji ve Uygulama
Vedolizumab intravenöz formda 300 mg dozunda uygulanır. Standart indüksiyon 

șeması 0, 2 ve 6. haftalarda infüzyon șeklindedir. İdame tedavisi her 8 haftada bir 

sürdürülür. 

İlacın serum yarı ömrü yaklașık 26 gündür. Vedolizumab düșük immünojenisiteye 

sahiptir ve anti-ilaç antikoru gelișimi nadirdir.(6)

Bazı hastalarda özellikle sekonder yanıt kaybı geliștiğinde doz yoğunlaștırması 

uygulanabilir. Klinik pratikte 8 haftalık uygulama aralığının 4 haftaya düșürülmesi 

de gerektiğinde uygulanabilir bir seçenektir.

Ülseratif Kolitte Etkinlik
Vedolizumabın ÜK’deki etkinliği ilk olarak GEMINI 1 çalıșmasında gösterilmiștir. 

Orta-ağır aktif ÜK hastalarında vedolizumab, plaseboya göre anlamlı derecede 

daha yüksek klinik yanıt, klinik remisyon ve mukozal iyileșme oranları sağlamıștır. 

52. haftada klinik remisyon oranı vedolizumab grubunda yaklașık %42-45 iken 

plasebo grubunda %16 olarak bildirilmiștir.(7,8)

Daha sonra gerçekleștirilen VARSITY çalıșması vedolizumabı adalimumab ile 

doğrudan karșılaștıran ilk faz 3b çalıșmasıdır. Bu çalıșmada vedolizumab klinik 

remisyon ve endoskopik iyileșme açısından adalimumabdan üstün bulunmuștur. 

Ayrıca enfeksiyon oranlarının daha düșük olduğu gösterilmiștir.(9,10)

Gerçek yașam verileri de vedolizumabın ÜK’de etkili olduğunu desteklemektedir. 

Gözlemsel çalıșmalarda idame döneminde klinik remisyon oranları yaklașık %45 

civarında bildirilmektedir.(11)

Crohn Hastalığında Etkinlik
Crohn hastalığında vedolizumabın etkinliği GEMINI 2 ve GEMINI 3 çalıșmaları ile 

gösterilmiștir. GEMINI 2 çalıșmasında 52. haftada klinik remisyon oranları vedolizumab 

alan hastalarda %36-39 iken plasebo grubunda %22 olarak saptanmıștır.(12,13)

Gerçek yașam meta-analizlerinde Crohn hastalarında indüksiyon döneminde klinik 

remisyon oranı yaklașık %36, idame döneminde ise %39 olarak bildirilmektedir.(11)

Anti-TNF-naif hastalarda tedavi bașarısı daha yüksektir. Bu durum vedolizumabın 

erken biyolojik kullanım stratejilerinde önem kazanmasına yol açmıștır.

Mukozal İyileșme ve Derin Remisyon
Modern İBH tedavisinde hedef yalnızca semptom kontrolü değil, aynı zamanda 

endoskopik iyileșme ve transmural inflamasyonun baskılanmasıdır. Vedolizumab 

ile mukozal iyileșme oranlarının özellikle ÜK’de belirgin olduğu gösterilmiștir.

VERSIFY çalıșmasında Crohn hastalarında 26. haftada endoskopik yanıt %25, 52. 

haftada ise %54 olarak bildirilmiștir.(14)

Histolojik iyileșme üzerine etkileri konusunda veriler giderek artmaktadır. Özellikle 

ÜK’de histolojik remisyonun uzun dönem prognozla ilișkili olduğu bilinmektedir.

Güvenlik Profili
Vedolizumabın en önemli avantajlarından biri güvenlilik profilidir. Klinik çalıșmalar 

ve gerçek yașam verileri ilacın uzun dönem kullanımında ciddi güvenlilik sinyali 

göstermemiștir.(2)

Vedolizumab sistemik immünsüpresyonun sınırlı olması nedeniyle ciddi enfeksiyon 

açısından avantajlı görünmektedir. GEMINI çalıșmalarında ciddi enfeksiyon oranları 

plaseboya benzer bulunmuștur.

VARSITY çalıșmasında vedolizumab grubunda enfeksiyon oranları adalimumab 

grubuna göre daha düșük saptanmıștır.

Tüberküloz reaktivasyonu ile güçlü bir ilișki gösterilmemiș olsa da klinik pratikte 

çoğu merkez tedavi öncesi latent tüberküloz taraması yapmaktadır.

Uzun dönem veriler vedolizumabın malignite riskini artırmadığını düșündürmektedir. 

Özellikle önceki malignite öyküsü olan hastalarda güvenlilik verileri görece olumlu-

dur.

İnfüzyon reaksiyonları nadirdir ve genellikle hafif düzeydedir.

Tedavi Sıralamasında Vedolizumabın Yeri
Vedolizumab yașlı hastalarda, malignite öyküsü olan bireylerde, anti-TNF intoleransı 

gelișen hastalarda avantaj sağlayabilir. Günümüzde tedavi seçimi kișiselleștirilmiș 

yaklașım temelinde yapılmalıdır. Hastalık fenotipi, inflamasyon yükü, komorbiditeler, 

enfeksiyon riski ve hasta tercihleri dikkate alınmalıdır.

Sonuç
Vedolizumab, bağırsak-selektif etki mekanizması sayesinde İBH tedavisinde önemli 

bir yere sahip biyolojik ajandır. Hem ülseratif kolit hem de Crohn hastalığında 

etkinliği randomize kontrollü çalıșmalar ve gerçek yașam verileriyle gösterilmiștir. 

Özellikle güvenlilik profilinin güçlü olması, enfeksiyon ve malignite riskinin görece 

düșük olması nedeniyle yașlı hastalar, komorbiditesi bulunan bireyler ve malignite 

öyküsü olan hastalarda önemli avantaj sağlar.

Klinik uygulamada vedolizumabın yeri giderek genișlemekte; özellikle kișiselleștiril-

miș tedavi stratejileri ve kombinasyon tedavileri bağlamında gelecekte daha da 

önemli hale gelmesi beklenmektedir.

Gerçek yașam verilerinde de ustekinumabın etkili ve sürdürülebilir bir seçenek 

olduğu göstermektedir.(18)

Crohn Hastalığında Etkinlik
Crohn hastalığında ustekinumab etkinliği UNITI 1, UNITI 2 ve IM UNITI faz III çalıșma-

larında gösterilmiștir. Bu çalıșmalarda anti TNF yanıtsız hastalarda klinik yanıt, uzun 

dönem idame tedavisinde remisyonunun sürdürülmesi, iyi tolere edilen bir güvenlik 

profili bildirilmiștir.(15,18) Gerçek yașam çalıșmaları, çoklu biyolojik tedavi bașarısızlığı 

olan hastalar da dahil olmak üzere ustekinumabın etkili olduğu gösterilmiștir.(18,19)

Mukozal İyileșme ve Derin Remisyon
Modern İBH tedavisinin temel hedeflerinden biri mukozal iyileșme ve derin remis-

yondur. Ustekinumab ile tedavi edilen hastalarda endoskopik aktivitede gerileme, 

CRP ve fekal kalprotektin gibi biyopkimyasal belirteçlerde iyileșme gösterilmiș-

tir.(17,19)

Güvenlik Profili
Ustekinumab, sürdürülebilir bir güvenlik profiline sahiptir. Klinik çalıșmalarda ve 

uzun dönem izlemde düșük ciddi enfeksiyon oranları, düșük immünojenisite oranı 

bildirilmiș ve malignite riskinde anlamlı artıș saptanmamıștır.(15,17,19) İleri yaș ve 

komorbid hastalığı olan bireylerde de güvenle kullanılabilmektedir.

Tedavi Sıralamasında Ustekinumabın Yeri
Güncel kılavuzlar ve gerçek yașam verilerine göre ustekinumab, anti TNF bașarısız-

lığı sonrası ikinci veya üçüncü basamakta etkili olarak izlenmiștir.(16,19) Yine vedolizu-

mab gibi, kișiselleștirilmiș yaklașım yapılmalıdır. Hastalık fenotipi, inflamasyon yükü, 

komorbiditeler, enfeksiyon riski ve hasta tercihleri dikkate alınmalıdır.

Sonuç
Ustekinumab, IL 12/23 yolaklarını hedefleyen özgün etki mekanizması ile Crohn 

hastalığı ve ülseratif kolitte etkili, güvenli ve sürdürülebilir bir biyolojik ajan olarak 

modern İBH tedavi algoritmalarında güçlü bir konuma sahiptir. Klinik remisyonun 

ötesinde mukozal iyileșme ve derin remisyona olan katkısı, hastalık seyrinin uzun 

dönemde iyileștirilmesine olanak sağlamaktadır.
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hastalıklardır. Son yirmi yılda biyolojik ajanların kullanıma girmesiyle birlikte İBH 

tedavisinde önemli ilerlemeler kaydedilmiș, özellikle anti-tümör nekroz faktörü 

(anti-TNF) ajanlar hastalık kontrolünde paradigma değișikliğine yol açmıștır. Bunun-

la birlikte anti-TNF tedavilere primer yanıtsızlık, sekonder yanıt kaybı, immünojenisi-

te ve enfeksiyon riski gibi sorunlar yeni hedefe yönelik tedavilere olan ihtiyacı 

artırmıștır.(1)

Vedolizumab, bağırsak-selektif etki mekanizmasına sahip ilk biyolojik ajan olup 

α4β7 integrinini hedefleyen humanize monoklonal antikordur. Bağırsak mukozası-

na lenfosit göçünü inhibe ederek etki gösterir ve sistemik immünsüpresyonun sınırlı 

olması nedeniyle özellikle güvenlilik açısından önemli avantajlar sunar. Vedolizumab 

orta-ağır aktif ÜK ve CH tedavisinde kullanım onayı almıș, daha sonra poșit tedavi-

sinde de etkinliği gösterilmiștir.(2)

Bu bölümde vedolizumabın etki mekanizması, farmakolojisi, klinik etkinliği, güvenli-

lik verileri, özel hasta gruplarındaki kullanımı ve güncel tedavi stratejilerindeki yeri 

ele alınacaktır.

Etki Mekanizması
İBH patogenezinde bağırsak mukozasına aktive T-lenfosit göçü temel olaylardan 

biridir. Lenfositlerin damar endoteline adezyonu ve inflamasyon bölgesine migras-

yonu integrinler aracılığıyla gerçekleșir. α4β7 integrini bağırsak-homing özelliği 

tașıyan lenfositler üzerinde bulunur ve mukozal vasküler adresin hücre adezyon 

molekülü-1 (MAdCAM-1) ile etkileșime girer.(3)

USTEKİNUMAB

Giriș
İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH), bașlıca Crohn hastalığı (CH) ve ülseratif 

kolit (ÜK) olmak üzere, gastrointestinal sistemin kronik, remisyon ve alevlenmelerle 

seyreden, immün aracılı inflamatuvar hastalıklarıdır. Hastalıkların etiyopatogenezin-

de genetik yatkınlık, çevresel faktörler, intestinal mikrobiyota ve bağıșıklık sistemi 

arasındaki etkileșimler rol oynamaktadır. Konvansiyonel tedaviler birçok hastada 

yetersiz kalmakta veya uzun dönemde yan etkilerle sınırlanmaktadır.(15,16)

Biyolojik ajanların kullanıma girmesiyle birlikte tedavi hedefleri semptom kontrolün-

den endoskopik iyileșme ve derin remisyona kaymıștır. Bu çerçevede IL 12 ve IL 

23 yolaklarının hedeflenmesi, İBH tedavisinde önemli bir dönüm noktası oluștur-

muștur.(15)

Etki Mekanizması
Ustekinumab, insan kaynaklı IgG1 kappa monoklonal antikor olup IL 12 ve IL 23 

sitokinlerinin ortak p40 alt birimini hedefler. Bu etki sonucunda sitokinlerin resep-

törlerine bağlanması engellenir, IL 12 inhibisyonu ile Th1 hücre aktivasyonu ve IFN 

γ üretimi azalır, IL 23 inhibisyonu ile Th17 hücre yanıtı ve IL 17/IL 22 üretimi 

baskılanır. Bu mekanizma sayesinde intestinal mukozadaki kronik inflamasyon 

kontrol altına alınır.(15,17)

Farmakoloji ve Uygulama
Ustekinumabın uzun yarılanma ömrü ve düșük immünojenisitesi, seyrek dozlama 

ile uzun süreli kullanım imkânı sağlar.(17) İndüksiyon tedavisi intravenöz 6 mg/kg 

tek doz, idame tedavisi ise subkutan 90mg 8 haftada bir olarak uygulanmaktadır. 

Sekonder yanıt kaybı gelișen hastalarda doz aralığının 4 haftaya kısaltılması, klinik 

yanıtı artırabilmektedir.(17,18)

Ülseratif Kolitte Etkinlik
Ustekinumabın ülseratif kolitte etkinliği UNIFI çalıșması ile gösterilmiștir. Orta 

șiddetli ÜK hastalarında ustekinumab klinik remisyon oranlarını artırmıș, steroidsiz 

remisyon sağlamıș, endoskopik aktivitede anlamlı azalma göstermiștir.(15,16)
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Vedolizumab, α4β7 integrinine selektif olarak bağlanarak bu etkileșimi inhibe eder 

ve lenfositlerin intestinal mukozaya geçișini engeller. Böylece bağırsakta inflamatu-

var yanıt baskılanır. Natalizumab gibi diğer anti-integrin ajanlardan farklı olarak 

α4β1 integrinini inhibe etmez; bu nedenle santral sinir sistemine lenfosit geçiși 

korunur ve progresif multifokal lökoensefalopati riski belirgin șekilde düșüktür.(4,5)

Bağırsak-selektif etki mekanizması vedolizumabın en önemli avantajıdır. Sistemik 

sitokin baskılanmasının minimal olması enfeksiyon ve malignite riskinin daha düșük 

olabileceğini düșündürmektedir.

Farmakoloji ve Uygulama
Vedolizumab intravenöz formda 300 mg dozunda uygulanır. Standart indüksiyon 

șeması 0, 2 ve 6. haftalarda infüzyon șeklindedir. İdame tedavisi her 8 haftada bir 

sürdürülür. 

İlacın serum yarı ömrü yaklașık 26 gündür. Vedolizumab düșük immünojenisiteye 

sahiptir ve anti-ilaç antikoru gelișimi nadirdir.(6)

Bazı hastalarda özellikle sekonder yanıt kaybı geliștiğinde doz yoğunlaștırması 

uygulanabilir. Klinik pratikte 8 haftalık uygulama aralığının 4 haftaya düșürülmesi 

de gerektiğinde uygulanabilir bir seçenektir.

Ülseratif Kolitte Etkinlik
Vedolizumabın ÜK’deki etkinliği ilk olarak GEMINI 1 çalıșmasında gösterilmiștir. 

Orta-ağır aktif ÜK hastalarında vedolizumab, plaseboya göre anlamlı derecede 

daha yüksek klinik yanıt, klinik remisyon ve mukozal iyileșme oranları sağlamıștır. 

52. haftada klinik remisyon oranı vedolizumab grubunda yaklașık %42-45 iken 

plasebo grubunda %16 olarak bildirilmiștir.(7,8)

Daha sonra gerçekleștirilen VARSITY çalıșması vedolizumabı adalimumab ile 

doğrudan karșılaștıran ilk faz 3b çalıșmasıdır. Bu çalıșmada vedolizumab klinik 

remisyon ve endoskopik iyileșme açısından adalimumabdan üstün bulunmuștur. 

Ayrıca enfeksiyon oranlarının daha düșük olduğu gösterilmiștir.(9,10)

Gerçek yașam verileri de vedolizumabın ÜK’de etkili olduğunu desteklemektedir. 

Gözlemsel çalıșmalarda idame döneminde klinik remisyon oranları yaklașık %45 

civarında bildirilmektedir.(11)

Crohn Hastalığında Etkinlik
Crohn hastalığında vedolizumabın etkinliği GEMINI 2 ve GEMINI 3 çalıșmaları ile 

gösterilmiștir. GEMINI 2 çalıșmasında 52. haftada klinik remisyon oranları vedolizumab 

alan hastalarda %36-39 iken plasebo grubunda %22 olarak saptanmıștır.(12,13)

Gerçek yașam meta-analizlerinde Crohn hastalarında indüksiyon döneminde klinik 

remisyon oranı yaklașık %36, idame döneminde ise %39 olarak bildirilmektedir.(11)

Anti-TNF-naif hastalarda tedavi bașarısı daha yüksektir. Bu durum vedolizumabın 

erken biyolojik kullanım stratejilerinde önem kazanmasına yol açmıștır.

Mukozal İyileșme ve Derin Remisyon
Modern İBH tedavisinde hedef yalnızca semptom kontrolü değil, aynı zamanda 

endoskopik iyileșme ve transmural inflamasyonun baskılanmasıdır. Vedolizumab 

ile mukozal iyileșme oranlarının özellikle ÜK’de belirgin olduğu gösterilmiștir.

VERSIFY çalıșmasında Crohn hastalarında 26. haftada endoskopik yanıt %25, 52. 

haftada ise %54 olarak bildirilmiștir.(14)

Histolojik iyileșme üzerine etkileri konusunda veriler giderek artmaktadır. Özellikle 

ÜK’de histolojik remisyonun uzun dönem prognozla ilișkili olduğu bilinmektedir.

Güvenlik Profili
Vedolizumabın en önemli avantajlarından biri güvenlilik profilidir. Klinik çalıșmalar 

ve gerçek yașam verileri ilacın uzun dönem kullanımında ciddi güvenlilik sinyali 

göstermemiștir.(2)

Vedolizumab sistemik immünsüpresyonun sınırlı olması nedeniyle ciddi enfeksiyon 

açısından avantajlı görünmektedir. GEMINI çalıșmalarında ciddi enfeksiyon oranları 

plaseboya benzer bulunmuștur.

VARSITY çalıșmasında vedolizumab grubunda enfeksiyon oranları adalimumab 

grubuna göre daha düșük saptanmıștır.

Tüberküloz reaktivasyonu ile güçlü bir ilișki gösterilmemiș olsa da klinik pratikte 

çoğu merkez tedavi öncesi latent tüberküloz taraması yapmaktadır.

Uzun dönem veriler vedolizumabın malignite riskini artırmadığını düșündürmektedir. 

Özellikle önceki malignite öyküsü olan hastalarda güvenlilik verileri görece olumlu-

dur.

İnfüzyon reaksiyonları nadirdir ve genellikle hafif düzeydedir.

Tedavi Sıralamasında Vedolizumabın Yeri
Vedolizumab yașlı hastalarda, malignite öyküsü olan bireylerde, anti-TNF intoleransı 

gelișen hastalarda avantaj sağlayabilir. Günümüzde tedavi seçimi kișiselleștirilmiș 

yaklașım temelinde yapılmalıdır. Hastalık fenotipi, inflamasyon yükü, komorbiditeler, 

enfeksiyon riski ve hasta tercihleri dikkate alınmalıdır.

Sonuç
Vedolizumab, bağırsak-selektif etki mekanizması sayesinde İBH tedavisinde önemli 

bir yere sahip biyolojik ajandır. Hem ülseratif kolit hem de Crohn hastalığında 

etkinliği randomize kontrollü çalıșmalar ve gerçek yașam verileriyle gösterilmiștir. 

Özellikle güvenlilik profilinin güçlü olması, enfeksiyon ve malignite riskinin görece 

düșük olması nedeniyle yașlı hastalar, komorbiditesi bulunan bireyler ve malignite 

öyküsü olan hastalarda önemli avantaj sağlar.

Klinik uygulamada vedolizumabın yeri giderek genișlemekte; özellikle kișiselleștiril-

miș tedavi stratejileri ve kombinasyon tedavileri bağlamında gelecekte daha da 

önemli hale gelmesi beklenmektedir.

Gerçek yașam verilerinde de ustekinumabın etkili ve sürdürülebilir bir seçenek 

olduğu göstermektedir.(18)

Crohn Hastalığında Etkinlik
Crohn hastalığında ustekinumab etkinliği UNITI 1, UNITI 2 ve IM UNITI faz III çalıșma-

larında gösterilmiștir. Bu çalıșmalarda anti TNF yanıtsız hastalarda klinik yanıt, uzun 

dönem idame tedavisinde remisyonunun sürdürülmesi, iyi tolere edilen bir güvenlik 

profili bildirilmiștir.(15,18) Gerçek yașam çalıșmaları, çoklu biyolojik tedavi bașarısızlığı 

olan hastalar da dahil olmak üzere ustekinumabın etkili olduğu gösterilmiștir.(18,19)

Mukozal İyileșme ve Derin Remisyon
Modern İBH tedavisinin temel hedeflerinden biri mukozal iyileșme ve derin remis-

yondur. Ustekinumab ile tedavi edilen hastalarda endoskopik aktivitede gerileme, 

CRP ve fekal kalprotektin gibi biyopkimyasal belirteçlerde iyileșme gösterilmiș-

tir.(17,19)

Güvenlik Profili
Ustekinumab, sürdürülebilir bir güvenlik profiline sahiptir. Klinik çalıșmalarda ve 

uzun dönem izlemde düșük ciddi enfeksiyon oranları, düșük immünojenisite oranı 

bildirilmiș ve malignite riskinde anlamlı artıș saptanmamıștır.(15,17,19) İleri yaș ve 

komorbid hastalığı olan bireylerde de güvenle kullanılabilmektedir.

Tedavi Sıralamasında Ustekinumabın Yeri
Güncel kılavuzlar ve gerçek yașam verilerine göre ustekinumab, anti TNF bașarısız-

lığı sonrası ikinci veya üçüncü basamakta etkili olarak izlenmiștir.(16,19) Yine vedolizu-

mab gibi, kișiselleștirilmiș yaklașım yapılmalıdır. Hastalık fenotipi, inflamasyon yükü, 

komorbiditeler, enfeksiyon riski ve hasta tercihleri dikkate alınmalıdır.

Sonuç
Ustekinumab, IL 12/23 yolaklarını hedefleyen özgün etki mekanizması ile Crohn 

hastalığı ve ülseratif kolitte etkili, güvenli ve sürdürülebilir bir biyolojik ajan olarak 

modern İBH tedavi algoritmalarında güçlü bir konuma sahiptir. Klinik remisyonun 

ötesinde mukozal iyileșme ve derin remisyona olan katkısı, hastalık seyrinin uzun 

dönemde iyileștirilmesine olanak sağlamaktadır.
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ğını (CH) kapsayan, kronik, relaps-remisyon seyirli immün aracılı gastrointestinal 

hastalıklardır. Son yirmi yılda biyolojik ajanların kullanıma girmesiyle birlikte İBH 

tedavisinde önemli ilerlemeler kaydedilmiș, özellikle anti-tümör nekroz faktörü 

(anti-TNF) ajanlar hastalık kontrolünde paradigma değișikliğine yol açmıștır. Bunun-

la birlikte anti-TNF tedavilere primer yanıtsızlık, sekonder yanıt kaybı, immünojenisi-

te ve enfeksiyon riski gibi sorunlar yeni hedefe yönelik tedavilere olan ihtiyacı 

artırmıștır.(1)

Vedolizumab, bağırsak-selektif etki mekanizmasına sahip ilk biyolojik ajan olup 

α4β7 integrinini hedefleyen humanize monoklonal antikordur. Bağırsak mukozası-

na lenfosit göçünü inhibe ederek etki gösterir ve sistemik immünsüpresyonun sınırlı 

olması nedeniyle özellikle güvenlilik açısından önemli avantajlar sunar. Vedolizumab 

orta-ağır aktif ÜK ve CH tedavisinde kullanım onayı almıș, daha sonra poșit tedavi-

sinde de etkinliği gösterilmiștir.(2)

Bu bölümde vedolizumabın etki mekanizması, farmakolojisi, klinik etkinliği, güvenli-

lik verileri, özel hasta gruplarındaki kullanımı ve güncel tedavi stratejilerindeki yeri 

ele alınacaktır.

Etki Mekanizması
İBH patogenezinde bağırsak mukozasına aktive T-lenfosit göçü temel olaylardan 

biridir. Lenfositlerin damar endoteline adezyonu ve inflamasyon bölgesine migras-

yonu integrinler aracılığıyla gerçekleșir. α4β7 integrini bağırsak-homing özelliği 

tașıyan lenfositler üzerinde bulunur ve mukozal vasküler adresin hücre adezyon 

molekülü-1 (MAdCAM-1) ile etkileșime girer.(3)
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İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH), bașlıca Crohn hastalığı (CH) ve ülseratif 

kolit (ÜK) olmak üzere, gastrointestinal sistemin kronik, remisyon ve alevlenmelerle 

seyreden, immün aracılı inflamatuvar hastalıklarıdır. Hastalıkların etiyopatogenezin-

de genetik yatkınlık, çevresel faktörler, intestinal mikrobiyota ve bağıșıklık sistemi 

arasındaki etkileșimler rol oynamaktadır. Konvansiyonel tedaviler birçok hastada 

yetersiz kalmakta veya uzun dönemde yan etkilerle sınırlanmaktadır.(15,16)

Biyolojik ajanların kullanıma girmesiyle birlikte tedavi hedefleri semptom kontrolün-

den endoskopik iyileșme ve derin remisyona kaymıștır. Bu çerçevede IL 12 ve IL 

23 yolaklarının hedeflenmesi, İBH tedavisinde önemli bir dönüm noktası oluștur-

muștur.(15)

Etki Mekanizması
Ustekinumab, insan kaynaklı IgG1 kappa monoklonal antikor olup IL 12 ve IL 23 

sitokinlerinin ortak p40 alt birimini hedefler. Bu etki sonucunda sitokinlerin resep-

törlerine bağlanması engellenir, IL 12 inhibisyonu ile Th1 hücre aktivasyonu ve IFN 

γ üretimi azalır, IL 23 inhibisyonu ile Th17 hücre yanıtı ve IL 17/IL 22 üretimi 

baskılanır. Bu mekanizma sayesinde intestinal mukozadaki kronik inflamasyon 

kontrol altına alınır.(15,17)

Farmakoloji ve Uygulama
Ustekinumabın uzun yarılanma ömrü ve düșük immünojenisitesi, seyrek dozlama 

ile uzun süreli kullanım imkânı sağlar.(17) İndüksiyon tedavisi intravenöz 6 mg/kg 

tek doz, idame tedavisi ise subkutan 90mg 8 haftada bir olarak uygulanmaktadır. 

Sekonder yanıt kaybı gelișen hastalarda doz aralığının 4 haftaya kısaltılması, klinik 

yanıtı artırabilmektedir.(17,18)

Ülseratif Kolitte Etkinlik
Ustekinumabın ülseratif kolitte etkinliği UNIFI çalıșması ile gösterilmiștir. Orta 

șiddetli ÜK hastalarında ustekinumab klinik remisyon oranlarını artırmıș, steroidsiz 

remisyon sağlamıș, endoskopik aktivitede anlamlı azalma göstermiștir.(15,16)
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Vedolizumab, α4β7 integrinine selektif olarak bağlanarak bu etkileșimi inhibe eder 

ve lenfositlerin intestinal mukozaya geçișini engeller. Böylece bağırsakta inflamatu-

var yanıt baskılanır. Natalizumab gibi diğer anti-integrin ajanlardan farklı olarak 

α4β1 integrinini inhibe etmez; bu nedenle santral sinir sistemine lenfosit geçiși 

korunur ve progresif multifokal lökoensefalopati riski belirgin șekilde düșüktür.(4,5)

Bağırsak-selektif etki mekanizması vedolizumabın en önemli avantajıdır. Sistemik 

sitokin baskılanmasının minimal olması enfeksiyon ve malignite riskinin daha düșük 

olabileceğini düșündürmektedir.

Farmakoloji ve Uygulama
Vedolizumab intravenöz formda 300 mg dozunda uygulanır. Standart indüksiyon 

șeması 0, 2 ve 6. haftalarda infüzyon șeklindedir. İdame tedavisi her 8 haftada bir 

sürdürülür. 

İlacın serum yarı ömrü yaklașık 26 gündür. Vedolizumab düșük immünojenisiteye 

sahiptir ve anti-ilaç antikoru gelișimi nadirdir.(6)

Bazı hastalarda özellikle sekonder yanıt kaybı geliștiğinde doz yoğunlaștırması 

uygulanabilir. Klinik pratikte 8 haftalık uygulama aralığının 4 haftaya düșürülmesi 

de gerektiğinde uygulanabilir bir seçenektir.

Ülseratif Kolitte Etkinlik
Vedolizumabın ÜK’deki etkinliği ilk olarak GEMINI 1 çalıșmasında gösterilmiștir. 

Orta-ağır aktif ÜK hastalarında vedolizumab, plaseboya göre anlamlı derecede 

daha yüksek klinik yanıt, klinik remisyon ve mukozal iyileșme oranları sağlamıștır. 

52. haftada klinik remisyon oranı vedolizumab grubunda yaklașık %42-45 iken 

plasebo grubunda %16 olarak bildirilmiștir.(7,8)

Daha sonra gerçekleștirilen VARSITY çalıșması vedolizumabı adalimumab ile 

doğrudan karșılaștıran ilk faz 3b çalıșmasıdır. Bu çalıșmada vedolizumab klinik 

remisyon ve endoskopik iyileșme açısından adalimumabdan üstün bulunmuștur. 

Ayrıca enfeksiyon oranlarının daha düșük olduğu gösterilmiștir.(9,10)

Gerçek yașam verileri de vedolizumabın ÜK’de etkili olduğunu desteklemektedir. 

Gözlemsel çalıșmalarda idame döneminde klinik remisyon oranları yaklașık %45 

civarında bildirilmektedir.(11)

Crohn Hastalığında Etkinlik
Crohn hastalığında vedolizumabın etkinliği GEMINI 2 ve GEMINI 3 çalıșmaları ile 

gösterilmiștir. GEMINI 2 çalıșmasında 52. haftada klinik remisyon oranları vedolizumab 

alan hastalarda %36-39 iken plasebo grubunda %22 olarak saptanmıștır.(12,13)

Gerçek yașam meta-analizlerinde Crohn hastalarında indüksiyon döneminde klinik 

remisyon oranı yaklașık %36, idame döneminde ise %39 olarak bildirilmektedir.(11)

Anti-TNF-naif hastalarda tedavi bașarısı daha yüksektir. Bu durum vedolizumabın 

erken biyolojik kullanım stratejilerinde önem kazanmasına yol açmıștır.

Mukozal İyileșme ve Derin Remisyon
Modern İBH tedavisinde hedef yalnızca semptom kontrolü değil, aynı zamanda 

endoskopik iyileșme ve transmural inflamasyonun baskılanmasıdır. Vedolizumab 

ile mukozal iyileșme oranlarının özellikle ÜK’de belirgin olduğu gösterilmiștir.

VERSIFY çalıșmasında Crohn hastalarında 26. haftada endoskopik yanıt %25, 52. 

haftada ise %54 olarak bildirilmiștir.(14)

Histolojik iyileșme üzerine etkileri konusunda veriler giderek artmaktadır. Özellikle 

ÜK’de histolojik remisyonun uzun dönem prognozla ilișkili olduğu bilinmektedir.

Güvenlik Profili
Vedolizumabın en önemli avantajlarından biri güvenlilik profilidir. Klinik çalıșmalar 

ve gerçek yașam verileri ilacın uzun dönem kullanımında ciddi güvenlilik sinyali 

göstermemiștir.(2)

Vedolizumab sistemik immünsüpresyonun sınırlı olması nedeniyle ciddi enfeksiyon 

açısından avantajlı görünmektedir. GEMINI çalıșmalarında ciddi enfeksiyon oranları 

plaseboya benzer bulunmuștur.

VARSITY çalıșmasında vedolizumab grubunda enfeksiyon oranları adalimumab 

grubuna göre daha düșük saptanmıștır.

Tüberküloz reaktivasyonu ile güçlü bir ilișki gösterilmemiș olsa da klinik pratikte 

çoğu merkez tedavi öncesi latent tüberküloz taraması yapmaktadır.

Uzun dönem veriler vedolizumabın malignite riskini artırmadığını düșündürmektedir. 

Özellikle önceki malignite öyküsü olan hastalarda güvenlilik verileri görece olumlu-

dur.

İnfüzyon reaksiyonları nadirdir ve genellikle hafif düzeydedir.

Tedavi Sıralamasında Vedolizumabın Yeri
Vedolizumab yașlı hastalarda, malignite öyküsü olan bireylerde, anti-TNF intoleransı 

gelișen hastalarda avantaj sağlayabilir. Günümüzde tedavi seçimi kișiselleștirilmiș 

yaklașım temelinde yapılmalıdır. Hastalık fenotipi, inflamasyon yükü, komorbiditeler, 

enfeksiyon riski ve hasta tercihleri dikkate alınmalıdır.

Sonuç
Vedolizumab, bağırsak-selektif etki mekanizması sayesinde İBH tedavisinde önemli 

bir yere sahip biyolojik ajandır. Hem ülseratif kolit hem de Crohn hastalığında 

etkinliği randomize kontrollü çalıșmalar ve gerçek yașam verileriyle gösterilmiștir. 

Özellikle güvenlilik profilinin güçlü olması, enfeksiyon ve malignite riskinin görece 

düșük olması nedeniyle yașlı hastalar, komorbiditesi bulunan bireyler ve malignite 

öyküsü olan hastalarda önemli avantaj sağlar.

Klinik uygulamada vedolizumabın yeri giderek genișlemekte; özellikle kișiselleștiril-

miș tedavi stratejileri ve kombinasyon tedavileri bağlamında gelecekte daha da 

önemli hale gelmesi beklenmektedir.

Gerçek yașam verilerinde de ustekinumabın etkili ve sürdürülebilir bir seçenek 

olduğu göstermektedir.(18)

Crohn Hastalığında Etkinlik
Crohn hastalığında ustekinumab etkinliği UNITI 1, UNITI 2 ve IM UNITI faz III çalıșma-

larında gösterilmiștir. Bu çalıșmalarda anti TNF yanıtsız hastalarda klinik yanıt, uzun 

dönem idame tedavisinde remisyonunun sürdürülmesi, iyi tolere edilen bir güvenlik 

profili bildirilmiștir.(15,18) Gerçek yașam çalıșmaları, çoklu biyolojik tedavi bașarısızlığı 

olan hastalar da dahil olmak üzere ustekinumabın etkili olduğu gösterilmiștir.(18,19)

Mukozal İyileșme ve Derin Remisyon
Modern İBH tedavisinin temel hedeflerinden biri mukozal iyileșme ve derin remis-

yondur. Ustekinumab ile tedavi edilen hastalarda endoskopik aktivitede gerileme, 

CRP ve fekal kalprotektin gibi biyopkimyasal belirteçlerde iyileșme gösterilmiș-

tir.(17,19)

Güvenlik Profili
Ustekinumab, sürdürülebilir bir güvenlik profiline sahiptir. Klinik çalıșmalarda ve 

uzun dönem izlemde düșük ciddi enfeksiyon oranları, düșük immünojenisite oranı 

bildirilmiș ve malignite riskinde anlamlı artıș saptanmamıștır.(15,17,19) İleri yaș ve 

komorbid hastalığı olan bireylerde de güvenle kullanılabilmektedir.

Tedavi Sıralamasında Ustekinumabın Yeri
Güncel kılavuzlar ve gerçek yașam verilerine göre ustekinumab, anti TNF bașarısız-

lığı sonrası ikinci veya üçüncü basamakta etkili olarak izlenmiștir.(16,19) Yine vedolizu-

mab gibi, kișiselleștirilmiș yaklașım yapılmalıdır. Hastalık fenotipi, inflamasyon yükü, 

komorbiditeler, enfeksiyon riski ve hasta tercihleri dikkate alınmalıdır.

Sonuç
Ustekinumab, IL 12/23 yolaklarını hedefleyen özgün etki mekanizması ile Crohn 

hastalığı ve ülseratif kolitte etkili, güvenli ve sürdürülebilir bir biyolojik ajan olarak 

modern İBH tedavi algoritmalarında güçlü bir konuma sahiptir. Klinik remisyonun 

ötesinde mukozal iyileșme ve derin remisyona olan katkısı, hastalık seyrinin uzun 

dönemde iyileștirilmesine olanak sağlamaktadır.
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VEDOLİZUMAB

Giriș
İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH), bașlıca ülseratif kolit (ÜK) ve Crohn hastalı-

ğını (CH) kapsayan, kronik, relaps-remisyon seyirli immün aracılı gastrointestinal 

hastalıklardır. Son yirmi yılda biyolojik ajanların kullanıma girmesiyle birlikte İBH 

tedavisinde önemli ilerlemeler kaydedilmiș, özellikle anti-tümör nekroz faktörü 

(anti-TNF) ajanlar hastalık kontrolünde paradigma değișikliğine yol açmıștır. Bunun-

la birlikte anti-TNF tedavilere primer yanıtsızlık, sekonder yanıt kaybı, immünojenisi-

te ve enfeksiyon riski gibi sorunlar yeni hedefe yönelik tedavilere olan ihtiyacı 

artırmıștır.(1)

Vedolizumab, bağırsak-selektif etki mekanizmasına sahip ilk biyolojik ajan olup 

α4β7 integrinini hedefleyen humanize monoklonal antikordur. Bağırsak mukozası-

na lenfosit göçünü inhibe ederek etki gösterir ve sistemik immünsüpresyonun sınırlı 

olması nedeniyle özellikle güvenlilik açısından önemli avantajlar sunar. Vedolizumab 

orta-ağır aktif ÜK ve CH tedavisinde kullanım onayı almıș, daha sonra poșit tedavi-

sinde de etkinliği gösterilmiștir.(2)

Bu bölümde vedolizumabın etki mekanizması, farmakolojisi, klinik etkinliği, güvenli-

lik verileri, özel hasta gruplarındaki kullanımı ve güncel tedavi stratejilerindeki yeri 

ele alınacaktır.

Etki Mekanizması
İBH patogenezinde bağırsak mukozasına aktive T-lenfosit göçü temel olaylardan 

biridir. Lenfositlerin damar endoteline adezyonu ve inflamasyon bölgesine migras-

yonu integrinler aracılığıyla gerçekleșir. α4β7 integrini bağırsak-homing özelliği 

tașıyan lenfositler üzerinde bulunur ve mukozal vasküler adresin hücre adezyon 

molekülü-1 (MAdCAM-1) ile etkileșime girer.(3)

USTEKİNUMAB

Giriș
İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH), bașlıca Crohn hastalığı (CH) ve ülseratif 

kolit (ÜK) olmak üzere, gastrointestinal sistemin kronik, remisyon ve alevlenmelerle 

seyreden, immün aracılı inflamatuvar hastalıklarıdır. Hastalıkların etiyopatogenezin-

de genetik yatkınlık, çevresel faktörler, intestinal mikrobiyota ve bağıșıklık sistemi 

arasındaki etkileșimler rol oynamaktadır. Konvansiyonel tedaviler birçok hastada 

yetersiz kalmakta veya uzun dönemde yan etkilerle sınırlanmaktadır.(15,16)

Biyolojik ajanların kullanıma girmesiyle birlikte tedavi hedefleri semptom kontrolün-

den endoskopik iyileșme ve derin remisyona kaymıștır. Bu çerçevede IL 12 ve IL 

23 yolaklarının hedeflenmesi, İBH tedavisinde önemli bir dönüm noktası oluștur-

muștur.(15)

Etki Mekanizması
Ustekinumab, insan kaynaklı IgG1 kappa monoklonal antikor olup IL 12 ve IL 23 

sitokinlerinin ortak p40 alt birimini hedefler. Bu etki sonucunda sitokinlerin resep-

törlerine bağlanması engellenir, IL 12 inhibisyonu ile Th1 hücre aktivasyonu ve IFN 

γ üretimi azalır, IL 23 inhibisyonu ile Th17 hücre yanıtı ve IL 17/IL 22 üretimi 

baskılanır. Bu mekanizma sayesinde intestinal mukozadaki kronik inflamasyon 

kontrol altına alınır.(15,17)

Farmakoloji ve Uygulama
Ustekinumabın uzun yarılanma ömrü ve düșük immünojenisitesi, seyrek dozlama 

ile uzun süreli kullanım imkânı sağlar.(17) İndüksiyon tedavisi intravenöz 6 mg/kg 

tek doz, idame tedavisi ise subkutan 90mg 8 haftada bir olarak uygulanmaktadır. 

Sekonder yanıt kaybı gelișen hastalarda doz aralığının 4 haftaya kısaltılması, klinik 

yanıtı artırabilmektedir.(17,18)

Ülseratif Kolitte Etkinlik
Ustekinumabın ülseratif kolitte etkinliği UNIFI çalıșması ile gösterilmiștir. Orta 

șiddetli ÜK hastalarında ustekinumab klinik remisyon oranlarını artırmıș, steroidsiz 

remisyon sağlamıș, endoskopik aktivitede anlamlı azalma göstermiștir.(15,16)

Vedolizumab, α4β7 integrinine selektif olarak bağlanarak bu etkileșimi inhibe eder 

ve lenfositlerin intestinal mukozaya geçișini engeller. Böylece bağırsakta inflamatu-

var yanıt baskılanır. Natalizumab gibi diğer anti-integrin ajanlardan farklı olarak 

α4β1 integrinini inhibe etmez; bu nedenle santral sinir sistemine lenfosit geçiși 

korunur ve progresif multifokal lökoensefalopati riski belirgin șekilde düșüktür.(4,5)

Bağırsak-selektif etki mekanizması vedolizumabın en önemli avantajıdır. Sistemik 

sitokin baskılanmasının minimal olması enfeksiyon ve malignite riskinin daha düșük 

olabileceğini düșündürmektedir.

Farmakoloji ve Uygulama
Vedolizumab intravenöz formda 300 mg dozunda uygulanır. Standart indüksiyon 

șeması 0, 2 ve 6. haftalarda infüzyon șeklindedir. İdame tedavisi her 8 haftada bir 

sürdürülür. 

İlacın serum yarı ömrü yaklașık 26 gündür. Vedolizumab düșük immünojenisiteye 

sahiptir ve anti-ilaç antikoru gelișimi nadirdir.(6)

Bazı hastalarda özellikle sekonder yanıt kaybı geliștiğinde doz yoğunlaștırması 

uygulanabilir. Klinik pratikte 8 haftalık uygulama aralığının 4 haftaya düșürülmesi 

de gerektiğinde uygulanabilir bir seçenektir.

Ülseratif Kolitte Etkinlik
Vedolizumabın ÜK’deki etkinliği ilk olarak GEMINI 1 çalıșmasında gösterilmiștir. 

Orta-ağır aktif ÜK hastalarında vedolizumab, plaseboya göre anlamlı derecede 

daha yüksek klinik yanıt, klinik remisyon ve mukozal iyileșme oranları sağlamıștır. 

52. haftada klinik remisyon oranı vedolizumab grubunda yaklașık %42-45 iken 

plasebo grubunda %16 olarak bildirilmiștir.(7,8)

Daha sonra gerçekleștirilen VARSITY çalıșması vedolizumabı adalimumab ile 

doğrudan karșılaștıran ilk faz 3b çalıșmasıdır. Bu çalıșmada vedolizumab klinik 

remisyon ve endoskopik iyileșme açısından adalimumabdan üstün bulunmuștur. 

Ayrıca enfeksiyon oranlarının daha düșük olduğu gösterilmiștir.(9,10)

Gerçek yașam verileri de vedolizumabın ÜK’de etkili olduğunu desteklemektedir. 

Gözlemsel çalıșmalarda idame döneminde klinik remisyon oranları yaklașık %45 

civarında bildirilmektedir.(11)

Crohn Hastalığında Etkinlik
Crohn hastalığında vedolizumabın etkinliği GEMINI 2 ve GEMINI 3 çalıșmaları ile 

gösterilmiștir. GEMINI 2 çalıșmasında 52. haftada klinik remisyon oranları vedolizumab 

alan hastalarda %36-39 iken plasebo grubunda %22 olarak saptanmıștır.(12,13)

Gerçek yașam meta-analizlerinde Crohn hastalarında indüksiyon döneminde klinik 

remisyon oranı yaklașık %36, idame döneminde ise %39 olarak bildirilmektedir.(11)

Anti-TNF-naif hastalarda tedavi bașarısı daha yüksektir. Bu durum vedolizumabın 

erken biyolojik kullanım stratejilerinde önem kazanmasına yol açmıștır.

Mukozal İyileșme ve Derin Remisyon
Modern İBH tedavisinde hedef yalnızca semptom kontrolü değil, aynı zamanda 

endoskopik iyileșme ve transmural inflamasyonun baskılanmasıdır. Vedolizumab 

ile mukozal iyileșme oranlarının özellikle ÜK’de belirgin olduğu gösterilmiștir.

VERSIFY çalıșmasında Crohn hastalarında 26. haftada endoskopik yanıt %25, 52. 

haftada ise %54 olarak bildirilmiștir.(14)

Histolojik iyileșme üzerine etkileri konusunda veriler giderek artmaktadır. Özellikle 

ÜK’de histolojik remisyonun uzun dönem prognozla ilișkili olduğu bilinmektedir.

Güvenlik Profili
Vedolizumabın en önemli avantajlarından biri güvenlilik profilidir. Klinik çalıșmalar 

ve gerçek yașam verileri ilacın uzun dönem kullanımında ciddi güvenlilik sinyali 

göstermemiștir.(2)

Vedolizumab sistemik immünsüpresyonun sınırlı olması nedeniyle ciddi enfeksiyon 

açısından avantajlı görünmektedir. GEMINI çalıșmalarında ciddi enfeksiyon oranları 

plaseboya benzer bulunmuștur.
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VARSITY çalıșmasında vedolizumab grubunda enfeksiyon oranları adalimumab 

grubuna göre daha düșük saptanmıștır.

Tüberküloz reaktivasyonu ile güçlü bir ilișki gösterilmemiș olsa da klinik pratikte 

çoğu merkez tedavi öncesi latent tüberküloz taraması yapmaktadır.

Uzun dönem veriler vedolizumabın malignite riskini artırmadığını düșündürmektedir. 

Özellikle önceki malignite öyküsü olan hastalarda güvenlilik verileri görece olumlu-

dur.

İnfüzyon reaksiyonları nadirdir ve genellikle hafif düzeydedir.

Tedavi Sıralamasında Vedolizumabın Yeri
Vedolizumab yașlı hastalarda, malignite öyküsü olan bireylerde, anti-TNF intoleransı 

gelișen hastalarda avantaj sağlayabilir. Günümüzde tedavi seçimi kișiselleștirilmiș 

yaklașım temelinde yapılmalıdır. Hastalık fenotipi, inflamasyon yükü, komorbiditeler, 

enfeksiyon riski ve hasta tercihleri dikkate alınmalıdır.

Sonuç
Vedolizumab, bağırsak-selektif etki mekanizması sayesinde İBH tedavisinde önemli 

bir yere sahip biyolojik ajandır. Hem ülseratif kolit hem de Crohn hastalığında 

etkinliği randomize kontrollü çalıșmalar ve gerçek yașam verileriyle gösterilmiștir. 

Özellikle güvenlilik profilinin güçlü olması, enfeksiyon ve malignite riskinin görece 

düșük olması nedeniyle yașlı hastalar, komorbiditesi bulunan bireyler ve malignite 

öyküsü olan hastalarda önemli avantaj sağlar.

Klinik uygulamada vedolizumabın yeri giderek genișlemekte; özellikle kișiselleștiril-

miș tedavi stratejileri ve kombinasyon tedavileri bağlamında gelecekte daha da 

önemli hale gelmesi beklenmektedir.

Gerçek yașam verilerinde de ustekinumabın etkili ve sürdürülebilir bir seçenek 

olduğu göstermektedir.(18)

Crohn Hastalığında Etkinlik
Crohn hastalığında ustekinumab etkinliği UNITI 1, UNITI 2 ve IM UNITI faz III çalıșma-

larında gösterilmiștir. Bu çalıșmalarda anti TNF yanıtsız hastalarda klinik yanıt, uzun 

dönem idame tedavisinde remisyonunun sürdürülmesi, iyi tolere edilen bir güvenlik 

profili bildirilmiștir.(15,18) Gerçek yașam çalıșmaları, çoklu biyolojik tedavi bașarısızlığı 

olan hastalar da dahil olmak üzere ustekinumabın etkili olduğu gösterilmiștir.(18,19)

Mukozal İyileșme ve Derin Remisyon
Modern İBH tedavisinin temel hedeflerinden biri mukozal iyileșme ve derin remis-

yondur. Ustekinumab ile tedavi edilen hastalarda endoskopik aktivitede gerileme, 

CRP ve fekal kalprotektin gibi biyopkimyasal belirteçlerde iyileșme gösterilmiș-

tir.(17,19)

Güvenlik Profili
Ustekinumab, sürdürülebilir bir güvenlik profiline sahiptir. Klinik çalıșmalarda ve 

uzun dönem izlemde düșük ciddi enfeksiyon oranları, düșük immünojenisite oranı 

bildirilmiș ve malignite riskinde anlamlı artıș saptanmamıștır.(15,17,19) İleri yaș ve 

komorbid hastalığı olan bireylerde de güvenle kullanılabilmektedir.

Tedavi Sıralamasında Ustekinumabın Yeri
Güncel kılavuzlar ve gerçek yașam verilerine göre ustekinumab, anti TNF bașarısız-

lığı sonrası ikinci veya üçüncü basamakta etkili olarak izlenmiștir.(16,19) Yine vedolizu-

mab gibi, kișiselleștirilmiș yaklașım yapılmalıdır. Hastalık fenotipi, inflamasyon yükü, 

komorbiditeler, enfeksiyon riski ve hasta tercihleri dikkate alınmalıdır.

Sonuç
Ustekinumab, IL 12/23 yolaklarını hedefleyen özgün etki mekanizması ile Crohn 

hastalığı ve ülseratif kolitte etkili, güvenli ve sürdürülebilir bir biyolojik ajan olarak 

modern İBH tedavi algoritmalarında güçlü bir konuma sahiptir. Klinik remisyonun 

ötesinde mukozal iyileșme ve derin remisyona olan katkısı, hastalık seyrinin uzun 

dönemde iyileștirilmesine olanak sağlamaktadır.
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VEDOLİZUMAB

Giriș
İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH), bașlıca ülseratif kolit (ÜK) ve Crohn hastalı-

ğını (CH) kapsayan, kronik, relaps-remisyon seyirli immün aracılı gastrointestinal 

hastalıklardır. Son yirmi yılda biyolojik ajanların kullanıma girmesiyle birlikte İBH 

tedavisinde önemli ilerlemeler kaydedilmiș, özellikle anti-tümör nekroz faktörü 

(anti-TNF) ajanlar hastalık kontrolünde paradigma değișikliğine yol açmıștır. Bunun-

la birlikte anti-TNF tedavilere primer yanıtsızlık, sekonder yanıt kaybı, immünojenisi-

te ve enfeksiyon riski gibi sorunlar yeni hedefe yönelik tedavilere olan ihtiyacı 

artırmıștır.(1)

Vedolizumab, bağırsak-selektif etki mekanizmasına sahip ilk biyolojik ajan olup 

α4β7 integrinini hedefleyen humanize monoklonal antikordur. Bağırsak mukozası-

na lenfosit göçünü inhibe ederek etki gösterir ve sistemik immünsüpresyonun sınırlı 

olması nedeniyle özellikle güvenlilik açısından önemli avantajlar sunar. Vedolizumab 

orta-ağır aktif ÜK ve CH tedavisinde kullanım onayı almıș, daha sonra poșit tedavi-

sinde de etkinliği gösterilmiștir.(2)

Bu bölümde vedolizumabın etki mekanizması, farmakolojisi, klinik etkinliği, güvenli-

lik verileri, özel hasta gruplarındaki kullanımı ve güncel tedavi stratejilerindeki yeri 

ele alınacaktır.

Etki Mekanizması
İBH patogenezinde bağırsak mukozasına aktive T-lenfosit göçü temel olaylardan 

biridir. Lenfositlerin damar endoteline adezyonu ve inflamasyon bölgesine migras-

yonu integrinler aracılığıyla gerçekleșir. α4β7 integrini bağırsak-homing özelliği 

tașıyan lenfositler üzerinde bulunur ve mukozal vasküler adresin hücre adezyon 

molekülü-1 (MAdCAM-1) ile etkileșime girer.(3)

İBH’DA ANTİ-TNF DIȘI BİYOLOJİK MOLEKÜLLERİN KULLANIMI
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USTEKİNUMAB

Giriș
İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH), bașlıca Crohn hastalığı (CH) ve ülseratif 

kolit (ÜK) olmak üzere, gastrointestinal sistemin kronik, remisyon ve alevlenmelerle 

seyreden, immün aracılı inflamatuvar hastalıklarıdır. Hastalıkların etiyopatogenezin-

de genetik yatkınlık, çevresel faktörler, intestinal mikrobiyota ve bağıșıklık sistemi 

arasındaki etkileșimler rol oynamaktadır. Konvansiyonel tedaviler birçok hastada 

yetersiz kalmakta veya uzun dönemde yan etkilerle sınırlanmaktadır.(15,16)

Biyolojik ajanların kullanıma girmesiyle birlikte tedavi hedefleri semptom kontrolün-

den endoskopik iyileșme ve derin remisyona kaymıștır. Bu çerçevede IL 12 ve IL 

23 yolaklarının hedeflenmesi, İBH tedavisinde önemli bir dönüm noktası oluștur-

muștur.(15)

Etki Mekanizması
Ustekinumab, insan kaynaklı IgG1 kappa monoklonal antikor olup IL 12 ve IL 23 

sitokinlerinin ortak p40 alt birimini hedefler. Bu etki sonucunda sitokinlerin resep-

törlerine bağlanması engellenir, IL 12 inhibisyonu ile Th1 hücre aktivasyonu ve IFN 

γ üretimi azalır, IL 23 inhibisyonu ile Th17 hücre yanıtı ve IL 17/IL 22 üretimi 

baskılanır. Bu mekanizma sayesinde intestinal mukozadaki kronik inflamasyon 

kontrol altına alınır.(15,17)

Farmakoloji ve Uygulama
Ustekinumabın uzun yarılanma ömrü ve düșük immünojenisitesi, seyrek dozlama 

ile uzun süreli kullanım imkânı sağlar.(17) İndüksiyon tedavisi intravenöz 6 mg/kg 

tek doz, idame tedavisi ise subkutan 90mg 8 haftada bir olarak uygulanmaktadır. 

Sekonder yanıt kaybı gelișen hastalarda doz aralığının 4 haftaya kısaltılması, klinik 

yanıtı artırabilmektedir.(17,18)

Ülseratif Kolitte Etkinlik
Ustekinumabın ülseratif kolitte etkinliği UNIFI çalıșması ile gösterilmiștir. Orta 

șiddetli ÜK hastalarında ustekinumab klinik remisyon oranlarını artırmıș, steroidsiz 

remisyon sağlamıș, endoskopik aktivitede anlamlı azalma göstermiștir.(15,16)

Vedolizumab, α4β7 integrinine selektif olarak bağlanarak bu etkileșimi inhibe eder 

ve lenfositlerin intestinal mukozaya geçișini engeller. Böylece bağırsakta inflamatu-

var yanıt baskılanır. Natalizumab gibi diğer anti-integrin ajanlardan farklı olarak 

α4β1 integrinini inhibe etmez; bu nedenle santral sinir sistemine lenfosit geçiși 

korunur ve progresif multifokal lökoensefalopati riski belirgin șekilde düșüktür.(4,5)

Bağırsak-selektif etki mekanizması vedolizumabın en önemli avantajıdır. Sistemik 

sitokin baskılanmasının minimal olması enfeksiyon ve malignite riskinin daha düșük 

olabileceğini düșündürmektedir.

Farmakoloji ve Uygulama
Vedolizumab intravenöz formda 300 mg dozunda uygulanır. Standart indüksiyon 

șeması 0, 2 ve 6. haftalarda infüzyon șeklindedir. İdame tedavisi her 8 haftada bir 

sürdürülür. 

İlacın serum yarı ömrü yaklașık 26 gündür. Vedolizumab düșük immünojenisiteye 

sahiptir ve anti-ilaç antikoru gelișimi nadirdir.(6)

Bazı hastalarda özellikle sekonder yanıt kaybı geliștiğinde doz yoğunlaștırması 

uygulanabilir. Klinik pratikte 8 haftalık uygulama aralığının 4 haftaya düșürülmesi 

de gerektiğinde uygulanabilir bir seçenektir.

Ülseratif Kolitte Etkinlik
Vedolizumabın ÜK’deki etkinliği ilk olarak GEMINI 1 çalıșmasında gösterilmiștir. 

Orta-ağır aktif ÜK hastalarında vedolizumab, plaseboya göre anlamlı derecede 

daha yüksek klinik yanıt, klinik remisyon ve mukozal iyileșme oranları sağlamıștır. 

52. haftada klinik remisyon oranı vedolizumab grubunda yaklașık %42-45 iken 

plasebo grubunda %16 olarak bildirilmiștir.(7,8)

Daha sonra gerçekleștirilen VARSITY çalıșması vedolizumabı adalimumab ile 

doğrudan karșılaștıran ilk faz 3b çalıșmasıdır. Bu çalıșmada vedolizumab klinik 

remisyon ve endoskopik iyileșme açısından adalimumabdan üstün bulunmuștur. 

Ayrıca enfeksiyon oranlarının daha düșük olduğu gösterilmiștir.(9,10)

Gerçek yașam verileri de vedolizumabın ÜK’de etkili olduğunu desteklemektedir. 

Gözlemsel çalıșmalarda idame döneminde klinik remisyon oranları yaklașık %45 

civarında bildirilmektedir.(11)

Crohn Hastalığında Etkinlik
Crohn hastalığında vedolizumabın etkinliği GEMINI 2 ve GEMINI 3 çalıșmaları ile 

gösterilmiștir. GEMINI 2 çalıșmasında 52. haftada klinik remisyon oranları vedolizumab 

alan hastalarda %36-39 iken plasebo grubunda %22 olarak saptanmıștır.(12,13)

Gerçek yașam meta-analizlerinde Crohn hastalarında indüksiyon döneminde klinik 

remisyon oranı yaklașık %36, idame döneminde ise %39 olarak bildirilmektedir.(11)

Anti-TNF-naif hastalarda tedavi bașarısı daha yüksektir. Bu durum vedolizumabın 

erken biyolojik kullanım stratejilerinde önem kazanmasına yol açmıștır.

Mukozal İyileșme ve Derin Remisyon
Modern İBH tedavisinde hedef yalnızca semptom kontrolü değil, aynı zamanda 

endoskopik iyileșme ve transmural inflamasyonun baskılanmasıdır. Vedolizumab 

ile mukozal iyileșme oranlarının özellikle ÜK’de belirgin olduğu gösterilmiștir.

VERSIFY çalıșmasında Crohn hastalarında 26. haftada endoskopik yanıt %25, 52. 

haftada ise %54 olarak bildirilmiștir.(14)

Histolojik iyileșme üzerine etkileri konusunda veriler giderek artmaktadır. Özellikle 

ÜK’de histolojik remisyonun uzun dönem prognozla ilișkili olduğu bilinmektedir.

Güvenlik Profili
Vedolizumabın en önemli avantajlarından biri güvenlilik profilidir. Klinik çalıșmalar 

ve gerçek yașam verileri ilacın uzun dönem kullanımında ciddi güvenlilik sinyali 

göstermemiștir.(2)

Vedolizumab sistemik immünsüpresyonun sınırlı olması nedeniyle ciddi enfeksiyon 

açısından avantajlı görünmektedir. GEMINI çalıșmalarında ciddi enfeksiyon oranları 

plaseboya benzer bulunmuștur.

VARSITY çalıșmasında vedolizumab grubunda enfeksiyon oranları adalimumab 

grubuna göre daha düșük saptanmıștır.

Tüberküloz reaktivasyonu ile güçlü bir ilișki gösterilmemiș olsa da klinik pratikte 

çoğu merkez tedavi öncesi latent tüberküloz taraması yapmaktadır.

Uzun dönem veriler vedolizumabın malignite riskini artırmadığını düșündürmektedir. 

Özellikle önceki malignite öyküsü olan hastalarda güvenlilik verileri görece olumlu-

dur.

İnfüzyon reaksiyonları nadirdir ve genellikle hafif düzeydedir.

Tedavi Sıralamasında Vedolizumabın Yeri
Vedolizumab yașlı hastalarda, malignite öyküsü olan bireylerde, anti-TNF intoleransı 

gelișen hastalarda avantaj sağlayabilir. Günümüzde tedavi seçimi kișiselleștirilmiș 

yaklașım temelinde yapılmalıdır. Hastalık fenotipi, inflamasyon yükü, komorbiditeler, 

enfeksiyon riski ve hasta tercihleri dikkate alınmalıdır.

Sonuç
Vedolizumab, bağırsak-selektif etki mekanizması sayesinde İBH tedavisinde önemli 

bir yere sahip biyolojik ajandır. Hem ülseratif kolit hem de Crohn hastalığında 

etkinliği randomize kontrollü çalıșmalar ve gerçek yașam verileriyle gösterilmiștir. 

Özellikle güvenlilik profilinin güçlü olması, enfeksiyon ve malignite riskinin görece 

düșük olması nedeniyle yașlı hastalar, komorbiditesi bulunan bireyler ve malignite 

öyküsü olan hastalarda önemli avantaj sağlar.

Klinik uygulamada vedolizumabın yeri giderek genișlemekte; özellikle kișiselleștiril-

miș tedavi stratejileri ve kombinasyon tedavileri bağlamında gelecekte daha da 

önemli hale gelmesi beklenmektedir.

Gerçek yașam verilerinde de ustekinumabın etkili ve sürdürülebilir bir seçenek 

olduğu göstermektedir.(18)

Crohn Hastalığında Etkinlik
Crohn hastalığında ustekinumab etkinliği UNITI 1, UNITI 2 ve IM UNITI faz III çalıșma-

larında gösterilmiștir. Bu çalıșmalarda anti TNF yanıtsız hastalarda klinik yanıt, uzun 

dönem idame tedavisinde remisyonunun sürdürülmesi, iyi tolere edilen bir güvenlik 

profili bildirilmiștir.(15,18) Gerçek yașam çalıșmaları, çoklu biyolojik tedavi bașarısızlığı 

olan hastalar da dahil olmak üzere ustekinumabın etkili olduğu gösterilmiștir.(18,19)

Mukozal İyileșme ve Derin Remisyon
Modern İBH tedavisinin temel hedeflerinden biri mukozal iyileșme ve derin remis-

yondur. Ustekinumab ile tedavi edilen hastalarda endoskopik aktivitede gerileme, 

CRP ve fekal kalprotektin gibi biyopkimyasal belirteçlerde iyileșme gösterilmiș-

tir.(17,19)

Güvenlik Profili
Ustekinumab, sürdürülebilir bir güvenlik profiline sahiptir. Klinik çalıșmalarda ve 

uzun dönem izlemde düșük ciddi enfeksiyon oranları, düșük immünojenisite oranı 

bildirilmiș ve malignite riskinde anlamlı artıș saptanmamıștır.(15,17,19) İleri yaș ve 

komorbid hastalığı olan bireylerde de güvenle kullanılabilmektedir.

Tedavi Sıralamasında Ustekinumabın Yeri
Güncel kılavuzlar ve gerçek yașam verilerine göre ustekinumab, anti TNF bașarısız-

lığı sonrası ikinci veya üçüncü basamakta etkili olarak izlenmiștir.(16,19) Yine vedolizu-

mab gibi, kișiselleștirilmiș yaklașım yapılmalıdır. Hastalık fenotipi, inflamasyon yükü, 

komorbiditeler, enfeksiyon riski ve hasta tercihleri dikkate alınmalıdır.

Sonuç
Ustekinumab, IL 12/23 yolaklarını hedefleyen özgün etki mekanizması ile Crohn 

hastalığı ve ülseratif kolitte etkili, güvenli ve sürdürülebilir bir biyolojik ajan olarak 

modern İBH tedavi algoritmalarında güçlü bir konuma sahiptir. Klinik remisyonun 

ötesinde mukozal iyileșme ve derin remisyona olan katkısı, hastalık seyrinin uzun 

dönemde iyileștirilmesine olanak sağlamaktadır.
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VEDOLİZUMAB

Giriș
İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH), bașlıca ülseratif kolit (ÜK) ve Crohn hastalı-

ğını (CH) kapsayan, kronik, relaps-remisyon seyirli immün aracılı gastrointestinal 

hastalıklardır. Son yirmi yılda biyolojik ajanların kullanıma girmesiyle birlikte İBH 

tedavisinde önemli ilerlemeler kaydedilmiș, özellikle anti-tümör nekroz faktörü 

(anti-TNF) ajanlar hastalık kontrolünde paradigma değișikliğine yol açmıștır. Bunun-

la birlikte anti-TNF tedavilere primer yanıtsızlık, sekonder yanıt kaybı, immünojenisi-

te ve enfeksiyon riski gibi sorunlar yeni hedefe yönelik tedavilere olan ihtiyacı 

artırmıștır.(1)

Vedolizumab, bağırsak-selektif etki mekanizmasına sahip ilk biyolojik ajan olup 

α4β7 integrinini hedefleyen humanize monoklonal antikordur. Bağırsak mukozası-

na lenfosit göçünü inhibe ederek etki gösterir ve sistemik immünsüpresyonun sınırlı 

olması nedeniyle özellikle güvenlilik açısından önemli avantajlar sunar. Vedolizumab 

orta-ağır aktif ÜK ve CH tedavisinde kullanım onayı almıș, daha sonra poșit tedavi-

sinde de etkinliği gösterilmiștir.(2)

Bu bölümde vedolizumabın etki mekanizması, farmakolojisi, klinik etkinliği, güvenli-

lik verileri, özel hasta gruplarındaki kullanımı ve güncel tedavi stratejilerindeki yeri 

ele alınacaktır.

Etki Mekanizması
İBH patogenezinde bağırsak mukozasına aktive T-lenfosit göçü temel olaylardan 

biridir. Lenfositlerin damar endoteline adezyonu ve inflamasyon bölgesine migras-

yonu integrinler aracılığıyla gerçekleșir. α4β7 integrini bağırsak-homing özelliği 

tașıyan lenfositler üzerinde bulunur ve mukozal vasküler adresin hücre adezyon 

molekülü-1 (MAdCAM-1) ile etkileșime girer.(3)
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Klinik uygulamada vedolizumabın yeri giderek genișlemekte; özellikle kișiselleștiril-

miș tedavi stratejileri ve kombinasyon tedavileri bağlamında gelecekte daha da 

önemli hale gelmesi beklenmektedir.
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Gerçek yașam verilerinde de ustekinumabın etkili ve sürdürülebilir bir seçenek 

olduğu göstermektedir.(18)

Crohn Hastalığında Etkinlik
Crohn hastalığında ustekinumab etkinliği UNITI 1, UNITI 2 ve IM UNITI faz III çalıșma-

larında gösterilmiștir. Bu çalıșmalarda anti TNF yanıtsız hastalarda klinik yanıt, uzun 

dönem idame tedavisinde remisyonunun sürdürülmesi, iyi tolere edilen bir güvenlik 

profili bildirilmiștir.(15,18) Gerçek yașam çalıșmaları, çoklu biyolojik tedavi bașarısızlığı 

olan hastalar da dahil olmak üzere ustekinumabın etkili olduğu gösterilmiștir.(18,19)

Mukozal İyileșme ve Derin Remisyon
Modern İBH tedavisinin temel hedeflerinden biri mukozal iyileșme ve derin remis-

yondur. Ustekinumab ile tedavi edilen hastalarda endoskopik aktivitede gerileme, 

CRP ve fekal kalprotektin gibi biyopkimyasal belirteçlerde iyileșme gösterilmiș-

tir.(17,19)

Güvenlik Profili
Ustekinumab, sürdürülebilir bir güvenlik profiline sahiptir. Klinik çalıșmalarda ve 

uzun dönem izlemde düșük ciddi enfeksiyon oranları, düșük immünojenisite oranı 

bildirilmiș ve malignite riskinde anlamlı artıș saptanmamıștır.(15,17,19) İleri yaș ve 

komorbid hastalığı olan bireylerde de güvenle kullanılabilmektedir.

Tedavi Sıralamasında Ustekinumabın Yeri
Güncel kılavuzlar ve gerçek yașam verilerine göre ustekinumab, anti TNF bașarısız-

lığı sonrası ikinci veya üçüncü basamakta etkili olarak izlenmiștir.(16,19) Yine vedolizu-

mab gibi, kișiselleștirilmiș yaklașım yapılmalıdır. Hastalık fenotipi, inflamasyon yükü, 

komorbiditeler, enfeksiyon riski ve hasta tercihleri dikkate alınmalıdır.

Sonuç
Ustekinumab, IL 12/23 yolaklarını hedefleyen özgün etki mekanizması ile Crohn 

hastalığı ve ülseratif kolitte etkili, güvenli ve sürdürülebilir bir biyolojik ajan olarak 

modern İBH tedavi algoritmalarında güçlü bir konuma sahiptir. Klinik remisyonun 

ötesinde mukozal iyileșme ve derin remisyona olan katkısı, hastalık seyrinin uzun 

dönemde iyileștirilmesine olanak sağlamaktadır.
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İnflamatuvar barsak hastalıklarında (İBH) “küçük molekül” bașlığı altında, güncel 

pratikte esas olarak Janus (JAK) kinaz inhibitörleri ve sfingozin-1-fosfat (S1P) 

reseptör modülatörleri yer almaktadır. Bu ajanlar; oral kullanım, hızlı etki bașlan-
gıcı, immünojenisite olmaması ve kısa/orta yarı ömürleri nedeniyle özellikle 

orta-ağır aktif ülseratif kolit (ÜK) ve seçilmiș hastalarda Crohn hastalığında (CH) 

tedavi algoritmalarına girmiștir.(1-4)

JAK inhibitörleri için kılavuzlar: ≥65 yaș, kardiyovasküler risk, malignite öyküsü 

ve/veya uzun süreli sigara kullanımı gibi risk profillerinde mümkünse alternatif tedavi-

lerin tercih edilmesini, kullanımda ise en düșük etkili doz yaklașımını vurgular.(1-5)

ETKİ MEKANİZMASI

JAK İnhibitörleri (Tofasitinib, Upadasitinib, Filgotinib)
JAK inhibitörleri, sitokin reseptör sinyal iletiminde rol alan JAK-STAT yolaklarını 

baskılayarak inflamasyonu azaltır. İBH’da klinik kullanımda tofasitinib (fonksiyonel 

olarak pan-JAK), upadacitinib (JAK1-selektif) ve bazı bölgelerde filgotinib 

(JAK1-seçici) bulunur. JAK’lar, tip I ve tip II sitokin reseptörlerinin sitoplazmik 

alanlarına yapısal olarak bağlı reseptör olmayan tirozin kinaz proteinleridir. Dört 

JAK izoformu, interlökinler, interferonlar, hormonlar ve koloni uyarıcı faktörler de 

dahil çok sayıda faktör için sinyal dönüștürür ve transkripsiyon aktivatörü (STAT) 

yoluyla sinyal iletimini düzenler. JAK fosforilasyonunun ve ardından STAT aktivas-

yonunun inhibisyonu, bağırsak homeostazı ve inflamasyon için hayati önem 

tașıyan yollar da dahil olmak üzere sitokin sinyallemesinde geniș bir bozulmaya 

yol açar.(1-3)

S1P Reseptör Modülatörleri (Ozanimod, Etrasimod)
S1P (sphingosine-1-phosphate) reseptörleri, lenfositlerin lenf nodlarından perife-

rik dolașıma çıkıșını düzenleyen ana sinyal eksenidir. S1P modülatörleri, fonksiyo-

nel olarak S1P1 reseptöründe internalizasyona yol açarak lenfosit çıkıșını azaltır; 

böylece periferik kanda dolașan lenfosit sayısı düșer, barsak mukozasına immün 

hücre göçü azalır ve inflamasyon baskılanır. ÜK’de ozanimod ve etrasimod bașlıca 

örneklerdir.(1-3)

ENDİKASYONLAR VE KANIT ÖZETİ 

Ülseratif Kolit (ÜK) - Endikasyon
Güncel kılavuzlar (ECCO 2022, AGA 2024, BSG 2025), erișkin orta-ağır aktif 

ÜK’de, konvansiyonel tedaviler ve/veya biyolojik ajanlara yetersiz yanıt, yanıt kaybı 

veya intolerans durumunda JAK inhibitörleri ve S1P modülatörlerini ileri tedavi 

seçenekleri arasında konumlandırır.(1-5)

1. AGA 2024, orta-ağır ÜK’de tofasitinib ve upadasitinib gibi JAK inhibitörleri ile 

ozanimod/etrasimod gibi S1P modülatörlerini farmakolojik seçenekler arasına 

almıștır.(3)

2. BSG 2025, küçük moleküllerin risk-yarar profiline göre hasta seçimini vurgular 

ve gebelik planlaması gibi özel durumlarda kesme/kaçınma önerileri içerir.(5)

ÜK Kanıt Özeti
• Tofasitinib (OCTAVE): Oral “pan-JAK” inhibitörüdür (JAK1 ve JAK3, JAK2 

üzerinde daha az etki). İndüksiyon ve idame kollarında plaseboya göre daha 

yüksek klinik remisyon ve mukozal iyileșme/yanıt; steroidsiz remisyon analizleri 

de raporlanmıștır.(6)

• Upadasitinib (U-ACHIEVE/U-ACCOMPLISH): JAK1 üzerinde daha seçici 

inhibitör etkiye sahip, oral küçük moleküldür. 45 mg indüksiyon ile 8.haftada 

klinik remisyon; idamede 15 mg ve 30 mg kollarında plaseboya üstünlüğü 

(remisyon ve endoskopik çıktılar dahil) gösterilmiștir.(7,8)

• Filgotinib (SELECTION): Filgotinib, günde tek doz kullanılan, JAK1’e seçici 

inhibitördür. 200 mg (ve bazı kollarda 100 mg) ile indüksiyon ve idamede klinik 

remisyon oranları plaseboya göre daha yüksektir.(9)

• Ozanimod (True North): Oral S1P reseptör (S1P1 ve S1P5) modülatörüdür. 

Periferik sekestrasyon olușturarak aktive lenfositlerin bağırsaklara göçünü 

azaltır. İndüksiyon ve idamede klinik remisyon ve endoskopik yanıt oranlarında 

plaseboya üstünlük gösterilmiștir.(10)

• Gebelik veya gebelik planı olanlarda seçenekleri genel olarak kaçınılması 

gereken ajanlar arasında değerlendirilir; özellikle gebelik öncesi kesme 

aralıkları ve risk yönetimi BSG 2025’te vurgulanır.(5)

JAK İnhibitörleri İçin “Kaçınma/Çok Dikkatli Seçme” Grupları
JAK inhibitörleri için hasta seçiminde kardiyovasküler ve tromboembolik risk 

profili özellikle dikkate alınmalıdır.(1-5) Pratikte așağıdaki gruplarda alternatif ileri 

tedavi seçenekleri önceliklendirilmelidir:

• ≥65 yaș ve ek kardiyovasküler risk faktörü olanlar.

• Daha önce VTE öyküsü veya belirgin VTE riski olanlar (immobilizasyon, trombo-

fili, aktif malignite vb.).

• Malignite öyküsü olanlar (özellikle yakın dönem veya yüksek riskli).

• Tekrarlayan herpes zoster / ciddi fırsatçı enfeksiyon öyküsü olanlar (așılama ve 

risk azaltma yapılmadan).

S1P Modülatörleri İçin “Kaçınma/Çok Dikkatli Seçme” Grupları
S1PR modülatörleri ile bradikardi/iletim bozukluğu, lenfopeni, karaciğer enzim 

yüksekliği, maküler ödem ve S1PR sınıfına özgü ek güvenlik bașlıkları açısından 

değerlendirme ve izlem önerilir.(10,11)

• Belirgin bradikardi, bilinen iletim bozukluğu / aritmi öyküsü olanlar (bașlangıç 

değerlendirmesi ve izlem gerektirebilir).

• Göz tutulumu öyküsü (örn. üveit) veya diyabet gibi maküler ödem riskini 

artırabilecek durumlarda yakın izlem gerekir.

• Sık tekrarlayan enfeksiyon veya belirgin lenfopeni riski olanlarda dikkatli 

olunmalıdır.

KİME, NASIL BAȘLANACAK?

Bașlama Öncesi Değerlendirme (Tüm hastalar)
1. Hastalık Șiddeti ve Hedef: Mayo / pMayo (ÜK) veya CDAI/Harvey-Bradshaw 

(CH), CRP, fekal kalprotektin; önceki tedaviler (anti-TNF, vedolizumab, usteki-

numab vb.) ve yanıt kaybı.(1-5)

2. Önceki tedavilere yanıt/yanıt kaybı ve komorbidite profilini değerlendir (özellikle 

yaș, KV risk, VTE, malignite, enfeksiyon öyküsü).(1-5)

3. Hızlı etki ve oral tedavi önceliği varsa ve JAK risk profili düșükse: JAK inhibitörü 

düșün (en düșük etkili doz stratejisi).(1-5)

4. JAK İçin Yüksek Risk Profili Varsa: S1P modülatörü veya biyolojik alternatifleri 

önceliklendir.(1-5)

5. S1P Düșünülüyorsa: iletim bozukluğu/aritmi ve bradikardi açısından EKG ile 

değerlendir; maküler ödem riskinde göz izlemi planla.(10,11)

6. CH’de Küçük Molekül Tercih Edilecekse: kanıt gücü nedeniyle upadasitinib’i 

önceliklendir; yanıtı klinik + endoskopik hedeflerle izlemle.(2,8)

İndüksiyon Sonrası “Yanıt Değerlendirme” ve Karar
• ÜK’de indüksiyon penceresi genellikle 8-12 hafta; klinik yanıt ve CRP/kalpro-

tektin düșüșü hedeflenir, uygun zamanda endoskopik değerlendirme planla-

nır.(1,3,5)

olarak kılavuzlarda birincil seçenek değildir; bu bağlamda kanıt tabanı, infliksi-

mab/siklosporin kadar yerleșik değildir.(1)

• Buna karșın, küçük moleküllerin hızlı etki potansiyeli nedeniyle seçilmiș 

olgularda “kurtarma” veya köprüleme yaklașımları literatürde tartıșılmakla 

birlikte, kılavuz-temelli rutin strateji olarak önerilmez; multidisipliner karar ve 

mümkünse klinik çalıșma çerçevesi gerekir.(12,13,14)

• Etrasimod (ELEVATE UC 12/52): S1P1/4/5 alt tiplerini hedefleyen S1P resep-

tör modülatörüdür. 12. ve 52. haftada klinik remisyon ve diğer ana sonlanım-

larda plaseboya üstünlük gösterilmiștir.(11)

Crohn Hastalığı (CH) - Endikasyon Konumlandırması
Güncel kanıt ve kılavuzlar çerçevesinde bu sınıflar içinde CH için güçlü faz 3 RCT 

kanıtı ile öne çıkan küçük molekül ajan “upadasitinib”tir.

CH Kanıt Özeti (kısa)
• Upadasitinib (U-EXCEL, U-EXCEED, U-ENDURE): 45 mg indüksiyon kolların-

da (12 hafta) klinik remisyon ve endoskopik yanıtın plaseboya göre anlamlı 

artıșı; idamede 15 mg ve 30 mg ile remisyon/yanıt oranlarının sürdürülmesi.(8)

HANGİ HASTALARDA KULLANMAMALIYIZ?

Așağıdaki bașlıklar, kılavuzların risk yönetimi vurgular (Tablo 2).(1-5)

Ortak “Bașlamama/Ertelemeye” Neden Olan Durumlar (JAK + S1P)
• Aktif ciddi enfeksiyon veya kontrolsüz kronik enfeksiyon șüphesi (ör. aktif TB) 

varlığında bașlanmamalı; önce enfeksiyon yönetimi yapılmalıdır.(1-3)

2. Enfeksiyon Taraması: TB taraması (IGRA/TST + gerekli görüntüleme), 

HBV/HCV değerlendirilmeli; aktif enfeksiyon varsa tedavi ertelenmelidir.(1-5)

3. Așı Planı: Özellikle zoster riski açısından așı durumu sorgulanmalı; canlı așı 

gereksinimi varsa zamanlama planı yapılmalıdır.(1-5)

4. Laboratuvar Bazal: Tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, CRP; JAK 

düșünülen hastada lipid takibi planı.(1-5)

5. Gebelik/Kontrasepsiyon Danıșmanlığı: Gebelik planı varsa küçük molekül-

lerden kaçınılmalıdır.(1-5)

6. S1P Düșünülüyorsa Ek Değerlendirmeler: Bazal nabız/kan basıncı, EKG 

(iletim bozukluğu açısından) ve risk varsa göz muayenesi planı yapılmalıdır.(10,11)

Tedavi Seçimi: Klinik “Konumlandırma”
• Hızlı etki ihtiyacı, oral tercih, biyolojik bașarısızlığı olan ÜK hastasında JAK 

inhibitörleri sık tercih edilen seçenek olabilir (risk profili uygunsa).(1,3,5)

• Kardiyovasküler/VTE/malignite riski yüksek ÜK hastasında, aynı endikasyon 

havuzunda S1P modülatörü veya biyolojik alternatifler daha uygun olabilir.(1,3,5,10,11)

• Orta-ağır CH’de küçük molekül tercih edilecekse, kanıt gücü nedeniyle 

upadasitinib bașlıca seçenek olarak öne çıkar.(2,5,8)

Hasta Seçimi İçin Pratik Karar (Özet)
1. Orta-ağır aktif ÜK/CH tanısını ve aktiviteyi doğrula; tedavi hedeflerini (klinik + 

biyobelirteç + uygun zamanda endoskopi) belirle.(1-5)

• CH’de upadasitinib ile 12. haftada; klinik remisyon ve endoskopik yanıt birlikte 

hedeflenir.(2,5,8)

DOZ (RCT’LERDE KULLANILAN REJİM) 

Așağıdaki dozlar, RCT’lerde kullanılan șemalara göre özetlenmiștir.(6,11)

Akut Șiddetli ÜK (ASUC) Bağlamında Küçük Moleküller “Nerede 
Duruyor?”
Kılavuz Uyumlu Ana Çerçeve: ASUC’de birinci basamak yaklașım hastanede 

yatırılarak IV kortikosteroid ve erken yanıt değerlendirmesidir; yanıtsızlık 

durumunda kurtarma tedavisi olarak infliksimab veya siklosporin kılavuzlarda 

öncelikli seçeneklerdir.(1,4,5)

Küçük Moleküllerin Konumu (Pratik Sonuç):
• JAK inhibitörleri ve S1P modülatörleri, ASUC’de standart kurtarma tedavisi 
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İnflamatuvar barsak hastalıklarında (İBH) “küçük molekül” bașlığı altında, güncel 

pratikte esas olarak Janus (JAK) kinaz inhibitörleri ve sfingozin-1-fosfat (S1P) 

reseptör modülatörleri yer almaktadır. Bu ajanlar; oral kullanım, hızlı etki bașlan-
gıcı, immünojenisite olmaması ve kısa/orta yarı ömürleri nedeniyle özellikle 

orta-ağır aktif ülseratif kolit (ÜK) ve seçilmiș hastalarda Crohn hastalığında (CH) 

tedavi algoritmalarına girmiștir.(1-4)

JAK inhibitörleri için kılavuzlar: ≥65 yaș, kardiyovasküler risk, malignite öyküsü 

ve/veya uzun süreli sigara kullanımı gibi risk profillerinde mümkünse alternatif tedavi-

lerin tercih edilmesini, kullanımda ise en düșük etkili doz yaklașımını vurgular.(1-5)

ETKİ MEKANİZMASI

JAK İnhibitörleri (Tofasitinib, Upadasitinib, Filgotinib)
JAK inhibitörleri, sitokin reseptör sinyal iletiminde rol alan JAK-STAT yolaklarını 

baskılayarak inflamasyonu azaltır. İBH’da klinik kullanımda tofasitinib (fonksiyonel 

olarak pan-JAK), upadacitinib (JAK1-selektif) ve bazı bölgelerde filgotinib 

(JAK1-seçici) bulunur. JAK’lar, tip I ve tip II sitokin reseptörlerinin sitoplazmik 

alanlarına yapısal olarak bağlı reseptör olmayan tirozin kinaz proteinleridir. Dört 

JAK izoformu, interlökinler, interferonlar, hormonlar ve koloni uyarıcı faktörler de 

dahil çok sayıda faktör için sinyal dönüștürür ve transkripsiyon aktivatörü (STAT) 

yoluyla sinyal iletimini düzenler. JAK fosforilasyonunun ve ardından STAT aktivas-

yonunun inhibisyonu, bağırsak homeostazı ve inflamasyon için hayati önem 

tașıyan yollar da dahil olmak üzere sitokin sinyallemesinde geniș bir bozulmaya 

yol açar.(1-3)

S1P Reseptör Modülatörleri (Ozanimod, Etrasimod)
S1P (sphingosine-1-phosphate) reseptörleri, lenfositlerin lenf nodlarından perife-

rik dolașıma çıkıșını düzenleyen ana sinyal eksenidir. S1P modülatörleri, fonksiyo-

nel olarak S1P1 reseptöründe internalizasyona yol açarak lenfosit çıkıșını azaltır; 
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böylece periferik kanda dolașan lenfosit sayısı düșer, barsak mukozasına immün 

hücre göçü azalır ve inflamasyon baskılanır. ÜK’de ozanimod ve etrasimod bașlıca 

örneklerdir.(1-3)

ENDİKASYONLAR VE KANIT ÖZETİ 

Ülseratif Kolit (ÜK) - Endikasyon
Güncel kılavuzlar (ECCO 2022, AGA 2024, BSG 2025), erișkin orta-ağır aktif 

ÜK’de, konvansiyonel tedaviler ve/veya biyolojik ajanlara yetersiz yanıt, yanıt kaybı 

veya intolerans durumunda JAK inhibitörleri ve S1P modülatörlerini ileri tedavi 

seçenekleri arasında konumlandırır.(1-5)

1. AGA 2024, orta-ağır ÜK’de tofasitinib ve upadasitinib gibi JAK inhibitörleri ile 

ozanimod/etrasimod gibi S1P modülatörlerini farmakolojik seçenekler arasına 

almıștır.(3)

2. BSG 2025, küçük moleküllerin risk-yarar profiline göre hasta seçimini vurgular 

ve gebelik planlaması gibi özel durumlarda kesme/kaçınma önerileri içerir.(5)

ÜK Kanıt Özeti
• Tofasitinib (OCTAVE): Oral “pan-JAK” inhibitörüdür (JAK1 ve JAK3, JAK2 

üzerinde daha az etki). İndüksiyon ve idame kollarında plaseboya göre daha 

yüksek klinik remisyon ve mukozal iyileșme/yanıt; steroidsiz remisyon analizleri 

de raporlanmıștır.(6)

• Upadasitinib (U-ACHIEVE/U-ACCOMPLISH): JAK1 üzerinde daha seçici 

inhibitör etkiye sahip, oral küçük moleküldür. 45 mg indüksiyon ile 8.haftada 

klinik remisyon; idamede 15 mg ve 30 mg kollarında plaseboya üstünlüğü 

(remisyon ve endoskopik çıktılar dahil) gösterilmiștir.(7,8)

• Filgotinib (SELECTION): Filgotinib, günde tek doz kullanılan, JAK1’e seçici 

inhibitördür. 200 mg (ve bazı kollarda 100 mg) ile indüksiyon ve idamede klinik 

remisyon oranları plaseboya göre daha yüksektir.(9)

• Ozanimod (True North): Oral S1P reseptör (S1P1 ve S1P5) modülatörüdür. 

Periferik sekestrasyon olușturarak aktive lenfositlerin bağırsaklara göçünü 

azaltır. İndüksiyon ve idamede klinik remisyon ve endoskopik yanıt oranlarında 

plaseboya üstünlük gösterilmiștir.(10)

• Gebelik veya gebelik planı olanlarda seçenekleri genel olarak kaçınılması 

gereken ajanlar arasında değerlendirilir; özellikle gebelik öncesi kesme 

aralıkları ve risk yönetimi BSG 2025’te vurgulanır.(5)

JAK İnhibitörleri İçin “Kaçınma/Çok Dikkatli Seçme” Grupları
JAK inhibitörleri için hasta seçiminde kardiyovasküler ve tromboembolik risk 

profili özellikle dikkate alınmalıdır.(1-5) Pratikte așağıdaki gruplarda alternatif ileri 

tedavi seçenekleri önceliklendirilmelidir:

• ≥65 yaș ve ek kardiyovasküler risk faktörü olanlar.

• Daha önce VTE öyküsü veya belirgin VTE riski olanlar (immobilizasyon, trombo-

fili, aktif malignite vb.).

• Malignite öyküsü olanlar (özellikle yakın dönem veya yüksek riskli).

• Tekrarlayan herpes zoster / ciddi fırsatçı enfeksiyon öyküsü olanlar (așılama ve 

risk azaltma yapılmadan).

S1P Modülatörleri İçin “Kaçınma/Çok Dikkatli Seçme” Grupları
S1PR modülatörleri ile bradikardi/iletim bozukluğu, lenfopeni, karaciğer enzim 

yüksekliği, maküler ödem ve S1PR sınıfına özgü ek güvenlik bașlıkları açısından 

değerlendirme ve izlem önerilir.(10,11)

• Belirgin bradikardi, bilinen iletim bozukluğu / aritmi öyküsü olanlar (bașlangıç 

değerlendirmesi ve izlem gerektirebilir).

• Göz tutulumu öyküsü (örn. üveit) veya diyabet gibi maküler ödem riskini 

artırabilecek durumlarda yakın izlem gerekir.

• Sık tekrarlayan enfeksiyon veya belirgin lenfopeni riski olanlarda dikkatli 

olunmalıdır.

KİME, NASIL BAȘLANACAK?

Bașlama Öncesi Değerlendirme (Tüm hastalar)
1. Hastalık Șiddeti ve Hedef: Mayo / pMayo (ÜK) veya CDAI/Harvey-Bradshaw 

(CH), CRP, fekal kalprotektin; önceki tedaviler (anti-TNF, vedolizumab, usteki-

numab vb.) ve yanıt kaybı.(1-5)

2. Önceki tedavilere yanıt/yanıt kaybı ve komorbidite profilini değerlendir (özellikle 

yaș, KV risk, VTE, malignite, enfeksiyon öyküsü).(1-5)

3. Hızlı etki ve oral tedavi önceliği varsa ve JAK risk profili düșükse: JAK inhibitörü 

düșün (en düșük etkili doz stratejisi).(1-5)

4. JAK İçin Yüksek Risk Profili Varsa: S1P modülatörü veya biyolojik alternatifleri 

önceliklendir.(1-5)

5. S1P Düșünülüyorsa: iletim bozukluğu/aritmi ve bradikardi açısından EKG ile 

değerlendir; maküler ödem riskinde göz izlemi planla.(10,11)

6. CH’de Küçük Molekül Tercih Edilecekse: kanıt gücü nedeniyle upadasitinib’i 

önceliklendir; yanıtı klinik + endoskopik hedeflerle izlemle.(2,8)

İndüksiyon Sonrası “Yanıt Değerlendirme” ve Karar
• ÜK’de indüksiyon penceresi genellikle 8-12 hafta; klinik yanıt ve CRP/kalpro-

tektin düșüșü hedeflenir, uygun zamanda endoskopik değerlendirme planla-

nır.(1,3,5)

olarak kılavuzlarda birincil seçenek değildir; bu bağlamda kanıt tabanı, infliksi-

mab/siklosporin kadar yerleșik değildir.(1)

• Buna karșın, küçük moleküllerin hızlı etki potansiyeli nedeniyle seçilmiș 

olgularda “kurtarma” veya köprüleme yaklașımları literatürde tartıșılmakla 

birlikte, kılavuz-temelli rutin strateji olarak önerilmez; multidisipliner karar ve 

mümkünse klinik çalıșma çerçevesi gerekir.(12,13,14)

• Etrasimod (ELEVATE UC 12/52): S1P1/4/5 alt tiplerini hedefleyen S1P resep-

tör modülatörüdür. 12. ve 52. haftada klinik remisyon ve diğer ana sonlanım-

larda plaseboya üstünlük gösterilmiștir.(11)

Crohn Hastalığı (CH) - Endikasyon Konumlandırması
Güncel kanıt ve kılavuzlar çerçevesinde bu sınıflar içinde CH için güçlü faz 3 RCT 

kanıtı ile öne çıkan küçük molekül ajan “upadasitinib”tir.

CH Kanıt Özeti (kısa)
• Upadasitinib (U-EXCEL, U-EXCEED, U-ENDURE): 45 mg indüksiyon kolların-

da (12 hafta) klinik remisyon ve endoskopik yanıtın plaseboya göre anlamlı 

artıșı; idamede 15 mg ve 30 mg ile remisyon/yanıt oranlarının sürdürülmesi.(8)

HANGİ HASTALARDA KULLANMAMALIYIZ?

Așağıdaki bașlıklar, kılavuzların risk yönetimi vurgular (Tablo 2).(1-5)

Ortak “Bașlamama/Ertelemeye” Neden Olan Durumlar (JAK + S1P)
• Aktif ciddi enfeksiyon veya kontrolsüz kronik enfeksiyon șüphesi (ör. aktif TB) 

varlığında bașlanmamalı; önce enfeksiyon yönetimi yapılmalıdır.(1-3)

2. Enfeksiyon Taraması: TB taraması (IGRA/TST + gerekli görüntüleme), 

HBV/HCV değerlendirilmeli; aktif enfeksiyon varsa tedavi ertelenmelidir.(1-5)

3. Așı Planı: Özellikle zoster riski açısından așı durumu sorgulanmalı; canlı așı 

gereksinimi varsa zamanlama planı yapılmalıdır.(1-5)

4. Laboratuvar Bazal: Tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, CRP; JAK 

düșünülen hastada lipid takibi planı.(1-5)

5. Gebelik/Kontrasepsiyon Danıșmanlığı: Gebelik planı varsa küçük molekül-

lerden kaçınılmalıdır.(1-5)

6. S1P Düșünülüyorsa Ek Değerlendirmeler: Bazal nabız/kan basıncı, EKG 

(iletim bozukluğu açısından) ve risk varsa göz muayenesi planı yapılmalıdır.(10,11)

Tedavi Seçimi: Klinik “Konumlandırma”
• Hızlı etki ihtiyacı, oral tercih, biyolojik bașarısızlığı olan ÜK hastasında JAK 

inhibitörleri sık tercih edilen seçenek olabilir (risk profili uygunsa).(1,3,5)

• Kardiyovasküler/VTE/malignite riski yüksek ÜK hastasında, aynı endikasyon 

havuzunda S1P modülatörü veya biyolojik alternatifler daha uygun olabilir.(1,3,5,10,11)

• Orta-ağır CH’de küçük molekül tercih edilecekse, kanıt gücü nedeniyle 

upadasitinib bașlıca seçenek olarak öne çıkar.(2,5,8)

Hasta Seçimi İçin Pratik Karar (Özet)
1. Orta-ağır aktif ÜK/CH tanısını ve aktiviteyi doğrula; tedavi hedeflerini (klinik + 

biyobelirteç + uygun zamanda endoskopi) belirle.(1-5)

• CH’de upadasitinib ile 12. haftada; klinik remisyon ve endoskopik yanıt birlikte 

hedeflenir.(2,5,8)

DOZ (RCT’LERDE KULLANILAN REJİM) 

Așağıdaki dozlar, RCT’lerde kullanılan șemalara göre özetlenmiștir.(6,11)

Akut Șiddetli ÜK (ASUC) Bağlamında Küçük Moleküller “Nerede 
Duruyor?”
Kılavuz Uyumlu Ana Çerçeve: ASUC’de birinci basamak yaklașım hastanede 

yatırılarak IV kortikosteroid ve erken yanıt değerlendirmesidir; yanıtsızlık 

durumunda kurtarma tedavisi olarak infliksimab veya siklosporin kılavuzlarda 

öncelikli seçeneklerdir.(1,4,5)

Küçük Moleküllerin Konumu (Pratik Sonuç):
• JAK inhibitörleri ve S1P modülatörleri, ASUC’de standart kurtarma tedavisi 
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İnflamatuvar barsak hastalıklarında (İBH) “küçük molekül” bașlığı altında, güncel 

pratikte esas olarak Janus (JAK) kinaz inhibitörleri ve sfingozin-1-fosfat (S1P) 

reseptör modülatörleri yer almaktadır. Bu ajanlar; oral kullanım, hızlı etki bașlan-
gıcı, immünojenisite olmaması ve kısa/orta yarı ömürleri nedeniyle özellikle 

orta-ağır aktif ülseratif kolit (ÜK) ve seçilmiș hastalarda Crohn hastalığında (CH) 

tedavi algoritmalarına girmiștir.(1-4)

JAK inhibitörleri için kılavuzlar: ≥65 yaș, kardiyovasküler risk, malignite öyküsü 

ve/veya uzun süreli sigara kullanımı gibi risk profillerinde mümkünse alternatif tedavi-

lerin tercih edilmesini, kullanımda ise en düșük etkili doz yaklașımını vurgular.(1-5)

ETKİ MEKANİZMASI

JAK İnhibitörleri (Tofasitinib, Upadasitinib, Filgotinib)
JAK inhibitörleri, sitokin reseptör sinyal iletiminde rol alan JAK-STAT yolaklarını 

baskılayarak inflamasyonu azaltır. İBH’da klinik kullanımda tofasitinib (fonksiyonel 

olarak pan-JAK), upadacitinib (JAK1-selektif) ve bazı bölgelerde filgotinib 

(JAK1-seçici) bulunur. JAK’lar, tip I ve tip II sitokin reseptörlerinin sitoplazmik 

alanlarına yapısal olarak bağlı reseptör olmayan tirozin kinaz proteinleridir. Dört 

JAK izoformu, interlökinler, interferonlar, hormonlar ve koloni uyarıcı faktörler de 

dahil çok sayıda faktör için sinyal dönüștürür ve transkripsiyon aktivatörü (STAT) 

yoluyla sinyal iletimini düzenler. JAK fosforilasyonunun ve ardından STAT aktivas-

yonunun inhibisyonu, bağırsak homeostazı ve inflamasyon için hayati önem 

tașıyan yollar da dahil olmak üzere sitokin sinyallemesinde geniș bir bozulmaya 

yol açar.(1-3)

S1P Reseptör Modülatörleri (Ozanimod, Etrasimod)
S1P (sphingosine-1-phosphate) reseptörleri, lenfositlerin lenf nodlarından perife-

rik dolașıma çıkıșını düzenleyen ana sinyal eksenidir. S1P modülatörleri, fonksiyo-

nel olarak S1P1 reseptöründe internalizasyona yol açarak lenfosit çıkıșını azaltır; 
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böylece periferik kanda dolașan lenfosit sayısı düșer, barsak mukozasına immün 

hücre göçü azalır ve inflamasyon baskılanır. ÜK’de ozanimod ve etrasimod bașlıca 

örneklerdir.(1-3)

ENDİKASYONLAR VE KANIT ÖZETİ 

Ülseratif Kolit (ÜK) - Endikasyon
Güncel kılavuzlar (ECCO 2022, AGA 2024, BSG 2025), erișkin orta-ağır aktif 

ÜK’de, konvansiyonel tedaviler ve/veya biyolojik ajanlara yetersiz yanıt, yanıt kaybı 

veya intolerans durumunda JAK inhibitörleri ve S1P modülatörlerini ileri tedavi 

seçenekleri arasında konumlandırır.(1-5)

1. AGA 2024, orta-ağır ÜK’de tofasitinib ve upadasitinib gibi JAK inhibitörleri ile 

ozanimod/etrasimod gibi S1P modülatörlerini farmakolojik seçenekler arasına 

almıștır.(3)

2. BSG 2025, küçük moleküllerin risk-yarar profiline göre hasta seçimini vurgular 

ve gebelik planlaması gibi özel durumlarda kesme/kaçınma önerileri içerir.(5)

ÜK Kanıt Özeti
• Tofasitinib (OCTAVE): Oral “pan-JAK” inhibitörüdür (JAK1 ve JAK3, JAK2 

üzerinde daha az etki). İndüksiyon ve idame kollarında plaseboya göre daha 

yüksek klinik remisyon ve mukozal iyileșme/yanıt; steroidsiz remisyon analizleri 

de raporlanmıștır.(6)

• Upadasitinib (U-ACHIEVE/U-ACCOMPLISH): JAK1 üzerinde daha seçici 

inhibitör etkiye sahip, oral küçük moleküldür. 45 mg indüksiyon ile 8.haftada 

klinik remisyon; idamede 15 mg ve 30 mg kollarında plaseboya üstünlüğü 

(remisyon ve endoskopik çıktılar dahil) gösterilmiștir.(7,8)

• Filgotinib (SELECTION): Filgotinib, günde tek doz kullanılan, JAK1’e seçici 

inhibitördür. 200 mg (ve bazı kollarda 100 mg) ile indüksiyon ve idamede klinik 

remisyon oranları plaseboya göre daha yüksektir.(9)

• Ozanimod (True North): Oral S1P reseptör (S1P1 ve S1P5) modülatörüdür. 

Periferik sekestrasyon olușturarak aktive lenfositlerin bağırsaklara göçünü 

azaltır. İndüksiyon ve idamede klinik remisyon ve endoskopik yanıt oranlarında 

plaseboya üstünlük gösterilmiștir.(10)

• Gebelik veya gebelik planı olanlarda seçenekleri genel olarak kaçınılması 

gereken ajanlar arasında değerlendirilir; özellikle gebelik öncesi kesme 

aralıkları ve risk yönetimi BSG 2025’te vurgulanır.(5)

JAK İnhibitörleri İçin “Kaçınma/Çok Dikkatli Seçme” Grupları
JAK inhibitörleri için hasta seçiminde kardiyovasküler ve tromboembolik risk 

profili özellikle dikkate alınmalıdır.(1-5) Pratikte așağıdaki gruplarda alternatif ileri 

tedavi seçenekleri önceliklendirilmelidir:

• ≥65 yaș ve ek kardiyovasküler risk faktörü olanlar.

• Daha önce VTE öyküsü veya belirgin VTE riski olanlar (immobilizasyon, trombo-

fili, aktif malignite vb.).

• Malignite öyküsü olanlar (özellikle yakın dönem veya yüksek riskli).

• Tekrarlayan herpes zoster / ciddi fırsatçı enfeksiyon öyküsü olanlar (așılama ve 

risk azaltma yapılmadan).

S1P Modülatörleri İçin “Kaçınma/Çok Dikkatli Seçme” Grupları
S1PR modülatörleri ile bradikardi/iletim bozukluğu, lenfopeni, karaciğer enzim 

yüksekliği, maküler ödem ve S1PR sınıfına özgü ek güvenlik bașlıkları açısından 

değerlendirme ve izlem önerilir.(10,11)

• Belirgin bradikardi, bilinen iletim bozukluğu / aritmi öyküsü olanlar (bașlangıç 

değerlendirmesi ve izlem gerektirebilir).

• Göz tutulumu öyküsü (örn. üveit) veya diyabet gibi maküler ödem riskini 

artırabilecek durumlarda yakın izlem gerekir.

• Sık tekrarlayan enfeksiyon veya belirgin lenfopeni riski olanlarda dikkatli 

olunmalıdır.

KİME, NASIL BAȘLANACAK?

Bașlama Öncesi Değerlendirme (Tüm hastalar)
1. Hastalık Șiddeti ve Hedef: Mayo / pMayo (ÜK) veya CDAI/Harvey-Bradshaw 

(CH), CRP, fekal kalprotektin; önceki tedaviler (anti-TNF, vedolizumab, usteki-

numab vb.) ve yanıt kaybı.(1-5)

2. Önceki tedavilere yanıt/yanıt kaybı ve komorbidite profilini değerlendir (özellikle 

yaș, KV risk, VTE, malignite, enfeksiyon öyküsü).(1-5)

3. Hızlı etki ve oral tedavi önceliği varsa ve JAK risk profili düșükse: JAK inhibitörü 

düșün (en düșük etkili doz stratejisi).(1-5)

4. JAK İçin Yüksek Risk Profili Varsa: S1P modülatörü veya biyolojik alternatifleri 

önceliklendir.(1-5)

5. S1P Düșünülüyorsa: iletim bozukluğu/aritmi ve bradikardi açısından EKG ile 

değerlendir; maküler ödem riskinde göz izlemi planla.(10,11)

6. CH’de Küçük Molekül Tercih Edilecekse: kanıt gücü nedeniyle upadasitinib’i 

önceliklendir; yanıtı klinik + endoskopik hedeflerle izlemle.(2,8)

İndüksiyon Sonrası “Yanıt Değerlendirme” ve Karar
• ÜK’de indüksiyon penceresi genellikle 8-12 hafta; klinik yanıt ve CRP/kalpro-

tektin düșüșü hedeflenir, uygun zamanda endoskopik değerlendirme planla-

nır.(1,3,5)

olarak kılavuzlarda birincil seçenek değildir; bu bağlamda kanıt tabanı, infliksi-

mab/siklosporin kadar yerleșik değildir.(1)

• Buna karșın, küçük moleküllerin hızlı etki potansiyeli nedeniyle seçilmiș 

olgularda “kurtarma” veya köprüleme yaklașımları literatürde tartıșılmakla 

birlikte, kılavuz-temelli rutin strateji olarak önerilmez; multidisipliner karar ve 

mümkünse klinik çalıșma çerçevesi gerekir.(12,13,14)

• Etrasimod (ELEVATE UC 12/52): S1P1/4/5 alt tiplerini hedefleyen S1P resep-

tör modülatörüdür. 12. ve 52. haftada klinik remisyon ve diğer ana sonlanım-

larda plaseboya üstünlük gösterilmiștir.(11)

Crohn Hastalığı (CH) - Endikasyon Konumlandırması
Güncel kanıt ve kılavuzlar çerçevesinde bu sınıflar içinde CH için güçlü faz 3 RCT 

kanıtı ile öne çıkan küçük molekül ajan “upadasitinib”tir.

CH Kanıt Özeti (kısa)
• Upadasitinib (U-EXCEL, U-EXCEED, U-ENDURE): 45 mg indüksiyon kolların-

da (12 hafta) klinik remisyon ve endoskopik yanıtın plaseboya göre anlamlı 

artıșı; idamede 15 mg ve 30 mg ile remisyon/yanıt oranlarının sürdürülmesi.(8)

HANGİ HASTALARDA KULLANMAMALIYIZ?

Așağıdaki bașlıklar, kılavuzların risk yönetimi vurgular (Tablo 2).(1-5)

Ortak “Bașlamama/Ertelemeye” Neden Olan Durumlar (JAK + S1P)
• Aktif ciddi enfeksiyon veya kontrolsüz kronik enfeksiyon șüphesi (ör. aktif TB) 

varlığında bașlanmamalı; önce enfeksiyon yönetimi yapılmalıdır.(1-3)

2. Enfeksiyon Taraması: TB taraması (IGRA/TST + gerekli görüntüleme), 

HBV/HCV değerlendirilmeli; aktif enfeksiyon varsa tedavi ertelenmelidir.(1-5)

3. Așı Planı: Özellikle zoster riski açısından așı durumu sorgulanmalı; canlı așı 

gereksinimi varsa zamanlama planı yapılmalıdır.(1-5)

4. Laboratuvar Bazal: Tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, CRP; JAK 

düșünülen hastada lipid takibi planı.(1-5)

5. Gebelik/Kontrasepsiyon Danıșmanlığı: Gebelik planı varsa küçük molekül-

lerden kaçınılmalıdır.(1-5)

6. S1P Düșünülüyorsa Ek Değerlendirmeler: Bazal nabız/kan basıncı, EKG 

(iletim bozukluğu açısından) ve risk varsa göz muayenesi planı yapılmalıdır.(10,11)

Tedavi Seçimi: Klinik “Konumlandırma”
• Hızlı etki ihtiyacı, oral tercih, biyolojik bașarısızlığı olan ÜK hastasında JAK 

inhibitörleri sık tercih edilen seçenek olabilir (risk profili uygunsa).(1,3,5)

• Kardiyovasküler/VTE/malignite riski yüksek ÜK hastasında, aynı endikasyon 

havuzunda S1P modülatörü veya biyolojik alternatifler daha uygun olabilir.(1,3,5,10,11)

• Orta-ağır CH’de küçük molekül tercih edilecekse, kanıt gücü nedeniyle 

upadasitinib bașlıca seçenek olarak öne çıkar.(2,5,8)

Hasta Seçimi İçin Pratik Karar (Özet)
1. Orta-ağır aktif ÜK/CH tanısını ve aktiviteyi doğrula; tedavi hedeflerini (klinik + 

biyobelirteç + uygun zamanda endoskopi) belirle.(1-5)

• CH’de upadasitinib ile 12. haftada; klinik remisyon ve endoskopik yanıt birlikte 

hedeflenir.(2,5,8)

DOZ (RCT’LERDE KULLANILAN REJİM) 

Așağıdaki dozlar, RCT’lerde kullanılan șemalara göre özetlenmiștir.(6,11)

Akut Șiddetli ÜK (ASUC) Bağlamında Küçük Moleküller “Nerede 
Duruyor?”
Kılavuz Uyumlu Ana Çerçeve: ASUC’de birinci basamak yaklașım hastanede 

yatırılarak IV kortikosteroid ve erken yanıt değerlendirmesidir; yanıtsızlık 

durumunda kurtarma tedavisi olarak infliksimab veya siklosporin kılavuzlarda 

öncelikli seçeneklerdir.(1,4,5)

Küçük Moleküllerin Konumu (Pratik Sonuç):
• JAK inhibitörleri ve S1P modülatörleri, ASUC’de standart kurtarma tedavisi 

Tablo 1. ÜK’de Seçilmiș Öncü Çalıșmalar (Özet)

Ana mesaj (özet)

Klinik remisyon ve mukozal iyileșme; 
oral hızlı seçenek (6)

İndüksiyon ve idamede plaseboya 
üstün; titrasyon gerektirir (10)

12. ve 52. haftada klinik remisyon/
iyileșme üstün; günlük tek doz (11)

İndüksiyon ve idamede klinik remisyon 
ve endoskopik yanıt plaseboya üstün (8)

200 mg ile indüksiyon ve idamede 
etkinlik; bölgesel endikasyon (9)

Tasarım

Faz 3 RCT
(indüksiyon ve idame)

Faz 3 RCT

Faz 3 RCT

Faz 3 RCT

Faz 2b/3 RCT

Çalıșma

OCTAVE
“Induction/Sustain”

True North

ELEVATE UC 12 / UC 52

U-ACHIEVE / 
U-ACCOMPLISH

SELECTION

İlaç

Tofasitinib

Ozanimod

Etrasimod

Upadacitinib

Filgotinib

Not: Tablo 1’deki çalıșmaların ayrıntıları için ilgili yayınlara bakınız.(6-11)
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İnflamatuvar barsak hastalıklarında (İBH) “küçük molekül” bașlığı altında, güncel 

pratikte esas olarak Janus (JAK) kinaz inhibitörleri ve sfingozin-1-fosfat (S1P) 

reseptör modülatörleri yer almaktadır. Bu ajanlar; oral kullanım, hızlı etki bașlan-
gıcı, immünojenisite olmaması ve kısa/orta yarı ömürleri nedeniyle özellikle 

orta-ağır aktif ülseratif kolit (ÜK) ve seçilmiș hastalarda Crohn hastalığında (CH) 

tedavi algoritmalarına girmiștir.(1-4)

JAK inhibitörleri için kılavuzlar: ≥65 yaș, kardiyovasküler risk, malignite öyküsü 

ve/veya uzun süreli sigara kullanımı gibi risk profillerinde mümkünse alternatif tedavi-

lerin tercih edilmesini, kullanımda ise en düșük etkili doz yaklașımını vurgular.(1-5)

ETKİ MEKANİZMASI

JAK İnhibitörleri (Tofasitinib, Upadasitinib, Filgotinib)
JAK inhibitörleri, sitokin reseptör sinyal iletiminde rol alan JAK-STAT yolaklarını 

baskılayarak inflamasyonu azaltır. İBH’da klinik kullanımda tofasitinib (fonksiyonel 

olarak pan-JAK), upadacitinib (JAK1-selektif) ve bazı bölgelerde filgotinib 

(JAK1-seçici) bulunur. JAK’lar, tip I ve tip II sitokin reseptörlerinin sitoplazmik 

alanlarına yapısal olarak bağlı reseptör olmayan tirozin kinaz proteinleridir. Dört 

JAK izoformu, interlökinler, interferonlar, hormonlar ve koloni uyarıcı faktörler de 

dahil çok sayıda faktör için sinyal dönüștürür ve transkripsiyon aktivatörü (STAT) 

yoluyla sinyal iletimini düzenler. JAK fosforilasyonunun ve ardından STAT aktivas-

yonunun inhibisyonu, bağırsak homeostazı ve inflamasyon için hayati önem 

tașıyan yollar da dahil olmak üzere sitokin sinyallemesinde geniș bir bozulmaya 

yol açar.(1-3)

S1P Reseptör Modülatörleri (Ozanimod, Etrasimod)
S1P (sphingosine-1-phosphate) reseptörleri, lenfositlerin lenf nodlarından perife-

rik dolașıma çıkıșını düzenleyen ana sinyal eksenidir. S1P modülatörleri, fonksiyo-

nel olarak S1P1 reseptöründe internalizasyona yol açarak lenfosit çıkıșını azaltır; 

böylece periferik kanda dolașan lenfosit sayısı düșer, barsak mukozasına immün 

hücre göçü azalır ve inflamasyon baskılanır. ÜK’de ozanimod ve etrasimod bașlıca 

örneklerdir.(1-3)

ENDİKASYONLAR VE KANIT ÖZETİ 

Ülseratif Kolit (ÜK) - Endikasyon
Güncel kılavuzlar (ECCO 2022, AGA 2024, BSG 2025), erișkin orta-ağır aktif 

ÜK’de, konvansiyonel tedaviler ve/veya biyolojik ajanlara yetersiz yanıt, yanıt kaybı 

veya intolerans durumunda JAK inhibitörleri ve S1P modülatörlerini ileri tedavi 

seçenekleri arasında konumlandırır.(1-5)

1. AGA 2024, orta-ağır ÜK’de tofasitinib ve upadasitinib gibi JAK inhibitörleri ile 

ozanimod/etrasimod gibi S1P modülatörlerini farmakolojik seçenekler arasına 

almıștır.(3)

2. BSG 2025, küçük moleküllerin risk-yarar profiline göre hasta seçimini vurgular 

ve gebelik planlaması gibi özel durumlarda kesme/kaçınma önerileri içerir.(5)

ÜK Kanıt Özeti
• Tofasitinib (OCTAVE): Oral “pan-JAK” inhibitörüdür (JAK1 ve JAK3, JAK2 

üzerinde daha az etki). İndüksiyon ve idame kollarında plaseboya göre daha 

yüksek klinik remisyon ve mukozal iyileșme/yanıt; steroidsiz remisyon analizleri 

de raporlanmıștır.(6)

• Upadasitinib (U-ACHIEVE/U-ACCOMPLISH): JAK1 üzerinde daha seçici 

inhibitör etkiye sahip, oral küçük moleküldür. 45 mg indüksiyon ile 8.haftada 

klinik remisyon; idamede 15 mg ve 30 mg kollarında plaseboya üstünlüğü 

(remisyon ve endoskopik çıktılar dahil) gösterilmiștir.(7,8)

• Filgotinib (SELECTION): Filgotinib, günde tek doz kullanılan, JAK1’e seçici 

inhibitördür. 200 mg (ve bazı kollarda 100 mg) ile indüksiyon ve idamede klinik 

remisyon oranları plaseboya göre daha yüksektir.(9)

• Ozanimod (True North): Oral S1P reseptör (S1P1 ve S1P5) modülatörüdür. 

Periferik sekestrasyon olușturarak aktive lenfositlerin bağırsaklara göçünü 

azaltır. İndüksiyon ve idamede klinik remisyon ve endoskopik yanıt oranlarında 

plaseboya üstünlük gösterilmiștir.(10)
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• Gebelik veya gebelik planı olanlarda seçenekleri genel olarak kaçınılması 

gereken ajanlar arasında değerlendirilir; özellikle gebelik öncesi kesme 

aralıkları ve risk yönetimi BSG 2025’te vurgulanır.(5)

JAK İnhibitörleri İçin “Kaçınma/Çok Dikkatli Seçme” Grupları
JAK inhibitörleri için hasta seçiminde kardiyovasküler ve tromboembolik risk 

profili özellikle dikkate alınmalıdır.(1-5) Pratikte așağıdaki gruplarda alternatif ileri 

tedavi seçenekleri önceliklendirilmelidir:

• ≥65 yaș ve ek kardiyovasküler risk faktörü olanlar.

• Daha önce VTE öyküsü veya belirgin VTE riski olanlar (immobilizasyon, trombo-

fili, aktif malignite vb.).

• Malignite öyküsü olanlar (özellikle yakın dönem veya yüksek riskli).

• Tekrarlayan herpes zoster / ciddi fırsatçı enfeksiyon öyküsü olanlar (așılama ve 

risk azaltma yapılmadan).

S1P Modülatörleri İçin “Kaçınma/Çok Dikkatli Seçme” Grupları
S1PR modülatörleri ile bradikardi/iletim bozukluğu, lenfopeni, karaciğer enzim 

yüksekliği, maküler ödem ve S1PR sınıfına özgü ek güvenlik bașlıkları açısından 

değerlendirme ve izlem önerilir.(10,11)

• Belirgin bradikardi, bilinen iletim bozukluğu / aritmi öyküsü olanlar (bașlangıç 

değerlendirmesi ve izlem gerektirebilir).

• Göz tutulumu öyküsü (örn. üveit) veya diyabet gibi maküler ödem riskini 

artırabilecek durumlarda yakın izlem gerekir.

• Sık tekrarlayan enfeksiyon veya belirgin lenfopeni riski olanlarda dikkatli 

olunmalıdır.

KİME, NASIL BAȘLANACAK?

Bașlama Öncesi Değerlendirme (Tüm hastalar)
1. Hastalık Șiddeti ve Hedef: Mayo / pMayo (ÜK) veya CDAI/Harvey-Bradshaw 

(CH), CRP, fekal kalprotektin; önceki tedaviler (anti-TNF, vedolizumab, usteki-

numab vb.) ve yanıt kaybı.(1-5)

2. Önceki tedavilere yanıt/yanıt kaybı ve komorbidite profilini değerlendir (özellikle 

yaș, KV risk, VTE, malignite, enfeksiyon öyküsü).(1-5)

3. Hızlı etki ve oral tedavi önceliği varsa ve JAK risk profili düșükse: JAK inhibitörü 

düșün (en düșük etkili doz stratejisi).(1-5)

4. JAK İçin Yüksek Risk Profili Varsa: S1P modülatörü veya biyolojik alternatifleri 

önceliklendir.(1-5)

5. S1P Düșünülüyorsa: iletim bozukluğu/aritmi ve bradikardi açısından EKG ile 

değerlendir; maküler ödem riskinde göz izlemi planla.(10,11)

6. CH’de Küçük Molekül Tercih Edilecekse: kanıt gücü nedeniyle upadasitinib’i 

önceliklendir; yanıtı klinik + endoskopik hedeflerle izlemle.(2,8)

İndüksiyon Sonrası “Yanıt Değerlendirme” ve Karar
• ÜK’de indüksiyon penceresi genellikle 8-12 hafta; klinik yanıt ve CRP/kalpro-

tektin düșüșü hedeflenir, uygun zamanda endoskopik değerlendirme planla-

nır.(1,3,5)

olarak kılavuzlarda birincil seçenek değildir; bu bağlamda kanıt tabanı, infliksi-

mab/siklosporin kadar yerleșik değildir.(1)

• Buna karșın, küçük moleküllerin hızlı etki potansiyeli nedeniyle seçilmiș 

olgularda “kurtarma” veya köprüleme yaklașımları literatürde tartıșılmakla 

birlikte, kılavuz-temelli rutin strateji olarak önerilmez; multidisipliner karar ve 

mümkünse klinik çalıșma çerçevesi gerekir.(12,13,14)

• Etrasimod (ELEVATE UC 12/52): S1P1/4/5 alt tiplerini hedefleyen S1P resep-

tör modülatörüdür. 12. ve 52. haftada klinik remisyon ve diğer ana sonlanım-

larda plaseboya üstünlük gösterilmiștir.(11)

Crohn Hastalığı (CH) - Endikasyon Konumlandırması
Güncel kanıt ve kılavuzlar çerçevesinde bu sınıflar içinde CH için güçlü faz 3 RCT 

kanıtı ile öne çıkan küçük molekül ajan “upadasitinib”tir.

CH Kanıt Özeti (kısa)
• Upadasitinib (U-EXCEL, U-EXCEED, U-ENDURE): 45 mg indüksiyon kolların-

da (12 hafta) klinik remisyon ve endoskopik yanıtın plaseboya göre anlamlı 

artıșı; idamede 15 mg ve 30 mg ile remisyon/yanıt oranlarının sürdürülmesi.(8)

HANGİ HASTALARDA KULLANMAMALIYIZ?

Așağıdaki bașlıklar, kılavuzların risk yönetimi vurgular (Tablo 2).(1-5)

Ortak “Bașlamama/Ertelemeye” Neden Olan Durumlar (JAK + S1P)
• Aktif ciddi enfeksiyon veya kontrolsüz kronik enfeksiyon șüphesi (ör. aktif TB) 

varlığında bașlanmamalı; önce enfeksiyon yönetimi yapılmalıdır.(1-3)

2. Enfeksiyon Taraması: TB taraması (IGRA/TST + gerekli görüntüleme), 

HBV/HCV değerlendirilmeli; aktif enfeksiyon varsa tedavi ertelenmelidir.(1-5)

3. Așı Planı: Özellikle zoster riski açısından așı durumu sorgulanmalı; canlı așı 

gereksinimi varsa zamanlama planı yapılmalıdır.(1-5)

4. Laboratuvar Bazal: Tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, CRP; JAK 

düșünülen hastada lipid takibi planı.(1-5)

5. Gebelik/Kontrasepsiyon Danıșmanlığı: Gebelik planı varsa küçük molekül-

lerden kaçınılmalıdır.(1-5)

6. S1P Düșünülüyorsa Ek Değerlendirmeler: Bazal nabız/kan basıncı, EKG 

(iletim bozukluğu açısından) ve risk varsa göz muayenesi planı yapılmalıdır.(10,11)

Tedavi Seçimi: Klinik “Konumlandırma”
• Hızlı etki ihtiyacı, oral tercih, biyolojik bașarısızlığı olan ÜK hastasında JAK 

inhibitörleri sık tercih edilen seçenek olabilir (risk profili uygunsa).(1,3,5)

• Kardiyovasküler/VTE/malignite riski yüksek ÜK hastasında, aynı endikasyon 

havuzunda S1P modülatörü veya biyolojik alternatifler daha uygun olabilir.(1,3,5,10,11)

• Orta-ağır CH’de küçük molekül tercih edilecekse, kanıt gücü nedeniyle 

upadasitinib bașlıca seçenek olarak öne çıkar.(2,5,8)

Hasta Seçimi İçin Pratik Karar (Özet)
1. Orta-ağır aktif ÜK/CH tanısını ve aktiviteyi doğrula; tedavi hedeflerini (klinik + 

biyobelirteç + uygun zamanda endoskopi) belirle.(1-5)

• CH’de upadasitinib ile 12. haftada; klinik remisyon ve endoskopik yanıt birlikte 

hedeflenir.(2,5,8)

DOZ (RCT’LERDE KULLANILAN REJİM) 

Așağıdaki dozlar, RCT’lerde kullanılan șemalara göre özetlenmiștir.(6,11)

Akut Șiddetli ÜK (ASUC) Bağlamında Küçük Moleküller “Nerede 
Duruyor?”
Kılavuz Uyumlu Ana Çerçeve: ASUC’de birinci basamak yaklașım hastanede 

yatırılarak IV kortikosteroid ve erken yanıt değerlendirmesidir; yanıtsızlık 

durumunda kurtarma tedavisi olarak infliksimab veya siklosporin kılavuzlarda 

öncelikli seçeneklerdir.(1,4,5)

Küçük Moleküllerin Konumu (Pratik Sonuç):
• JAK inhibitörleri ve S1P modülatörleri, ASUC’de standart kurtarma tedavisi 
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İnflamatuvar barsak hastalıklarında (İBH) “küçük molekül” bașlığı altında, güncel 

pratikte esas olarak Janus (JAK) kinaz inhibitörleri ve sfingozin-1-fosfat (S1P) 

reseptör modülatörleri yer almaktadır. Bu ajanlar; oral kullanım, hızlı etki bașlan-
gıcı, immünojenisite olmaması ve kısa/orta yarı ömürleri nedeniyle özellikle 

orta-ağır aktif ülseratif kolit (ÜK) ve seçilmiș hastalarda Crohn hastalığında (CH) 

tedavi algoritmalarına girmiștir.(1-4)

JAK inhibitörleri için kılavuzlar: ≥65 yaș, kardiyovasküler risk, malignite öyküsü 

ve/veya uzun süreli sigara kullanımı gibi risk profillerinde mümkünse alternatif tedavi-

lerin tercih edilmesini, kullanımda ise en düșük etkili doz yaklașımını vurgular.(1-5)

ETKİ MEKANİZMASI

JAK İnhibitörleri (Tofasitinib, Upadasitinib, Filgotinib)
JAK inhibitörleri, sitokin reseptör sinyal iletiminde rol alan JAK-STAT yolaklarını 

baskılayarak inflamasyonu azaltır. İBH’da klinik kullanımda tofasitinib (fonksiyonel 

olarak pan-JAK), upadacitinib (JAK1-selektif) ve bazı bölgelerde filgotinib 

(JAK1-seçici) bulunur. JAK’lar, tip I ve tip II sitokin reseptörlerinin sitoplazmik 

alanlarına yapısal olarak bağlı reseptör olmayan tirozin kinaz proteinleridir. Dört 

JAK izoformu, interlökinler, interferonlar, hormonlar ve koloni uyarıcı faktörler de 

dahil çok sayıda faktör için sinyal dönüștürür ve transkripsiyon aktivatörü (STAT) 

yoluyla sinyal iletimini düzenler. JAK fosforilasyonunun ve ardından STAT aktivas-

yonunun inhibisyonu, bağırsak homeostazı ve inflamasyon için hayati önem 

tașıyan yollar da dahil olmak üzere sitokin sinyallemesinde geniș bir bozulmaya 

yol açar.(1-3)

S1P Reseptör Modülatörleri (Ozanimod, Etrasimod)
S1P (sphingosine-1-phosphate) reseptörleri, lenfositlerin lenf nodlarından perife-

rik dolașıma çıkıșını düzenleyen ana sinyal eksenidir. S1P modülatörleri, fonksiyo-

nel olarak S1P1 reseptöründe internalizasyona yol açarak lenfosit çıkıșını azaltır; 

böylece periferik kanda dolașan lenfosit sayısı düșer, barsak mukozasına immün 

hücre göçü azalır ve inflamasyon baskılanır. ÜK’de ozanimod ve etrasimod bașlıca 

örneklerdir.(1-3)

ENDİKASYONLAR VE KANIT ÖZETİ 

Ülseratif Kolit (ÜK) - Endikasyon
Güncel kılavuzlar (ECCO 2022, AGA 2024, BSG 2025), erișkin orta-ağır aktif 

ÜK’de, konvansiyonel tedaviler ve/veya biyolojik ajanlara yetersiz yanıt, yanıt kaybı 

veya intolerans durumunda JAK inhibitörleri ve S1P modülatörlerini ileri tedavi 

seçenekleri arasında konumlandırır.(1-5)

1. AGA 2024, orta-ağır ÜK’de tofasitinib ve upadasitinib gibi JAK inhibitörleri ile 

ozanimod/etrasimod gibi S1P modülatörlerini farmakolojik seçenekler arasına 

almıștır.(3)

2. BSG 2025, küçük moleküllerin risk-yarar profiline göre hasta seçimini vurgular 

ve gebelik planlaması gibi özel durumlarda kesme/kaçınma önerileri içerir.(5)

ÜK Kanıt Özeti
• Tofasitinib (OCTAVE): Oral “pan-JAK” inhibitörüdür (JAK1 ve JAK3, JAK2 

üzerinde daha az etki). İndüksiyon ve idame kollarında plaseboya göre daha 

yüksek klinik remisyon ve mukozal iyileșme/yanıt; steroidsiz remisyon analizleri 

de raporlanmıștır.(6)

• Upadasitinib (U-ACHIEVE/U-ACCOMPLISH): JAK1 üzerinde daha seçici 

inhibitör etkiye sahip, oral küçük moleküldür. 45 mg indüksiyon ile 8.haftada 

klinik remisyon; idamede 15 mg ve 30 mg kollarında plaseboya üstünlüğü 

(remisyon ve endoskopik çıktılar dahil) gösterilmiștir.(7,8)

• Filgotinib (SELECTION): Filgotinib, günde tek doz kullanılan, JAK1’e seçici 

inhibitördür. 200 mg (ve bazı kollarda 100 mg) ile indüksiyon ve idamede klinik 

remisyon oranları plaseboya göre daha yüksektir.(9)

• Ozanimod (True North): Oral S1P reseptör (S1P1 ve S1P5) modülatörüdür. 

Periferik sekestrasyon olușturarak aktive lenfositlerin bağırsaklara göçünü 

azaltır. İndüksiyon ve idamede klinik remisyon ve endoskopik yanıt oranlarında 

plaseboya üstünlük gösterilmiștir.(10)

• Gebelik veya gebelik planı olanlarda seçenekleri genel olarak kaçınılması 

gereken ajanlar arasında değerlendirilir; özellikle gebelik öncesi kesme 

aralıkları ve risk yönetimi BSG 2025’te vurgulanır.(5)

JAK İnhibitörleri İçin “Kaçınma/Çok Dikkatli Seçme” Grupları
JAK inhibitörleri için hasta seçiminde kardiyovasküler ve tromboembolik risk 

profili özellikle dikkate alınmalıdır.(1-5) Pratikte așağıdaki gruplarda alternatif ileri 

tedavi seçenekleri önceliklendirilmelidir:

• ≥65 yaș ve ek kardiyovasküler risk faktörü olanlar.

• Daha önce VTE öyküsü veya belirgin VTE riski olanlar (immobilizasyon, trombo-

fili, aktif malignite vb.).

• Malignite öyküsü olanlar (özellikle yakın dönem veya yüksek riskli).

• Tekrarlayan herpes zoster / ciddi fırsatçı enfeksiyon öyküsü olanlar (așılama ve 

risk azaltma yapılmadan).

S1P Modülatörleri İçin “Kaçınma/Çok Dikkatli Seçme” Grupları
S1PR modülatörleri ile bradikardi/iletim bozukluğu, lenfopeni, karaciğer enzim 

yüksekliği, maküler ödem ve S1PR sınıfına özgü ek güvenlik bașlıkları açısından 

değerlendirme ve izlem önerilir.(10,11)

• Belirgin bradikardi, bilinen iletim bozukluğu / aritmi öyküsü olanlar (bașlangıç 

değerlendirmesi ve izlem gerektirebilir).

• Göz tutulumu öyküsü (örn. üveit) veya diyabet gibi maküler ödem riskini 

artırabilecek durumlarda yakın izlem gerekir.

• Sık tekrarlayan enfeksiyon veya belirgin lenfopeni riski olanlarda dikkatli 

olunmalıdır.

KİME, NASIL BAȘLANACAK?

Bașlama Öncesi Değerlendirme (Tüm hastalar)
1. Hastalık Șiddeti ve Hedef: Mayo / pMayo (ÜK) veya CDAI/Harvey-Bradshaw 

(CH), CRP, fekal kalprotektin; önceki tedaviler (anti-TNF, vedolizumab, usteki-

numab vb.) ve yanıt kaybı.(1-5)

2. Önceki tedavilere yanıt/yanıt kaybı ve komorbidite profilini değerlendir (özellikle 

yaș, KV risk, VTE, malignite, enfeksiyon öyküsü).(1-5)

3. Hızlı etki ve oral tedavi önceliği varsa ve JAK risk profili düșükse: JAK inhibitörü 

düșün (en düșük etkili doz stratejisi).(1-5)

4. JAK İçin Yüksek Risk Profili Varsa: S1P modülatörü veya biyolojik alternatifleri 

önceliklendir.(1-5)

5. S1P Düșünülüyorsa: iletim bozukluğu/aritmi ve bradikardi açısından EKG ile 

değerlendir; maküler ödem riskinde göz izlemi planla.(10,11)

6. CH’de Küçük Molekül Tercih Edilecekse: kanıt gücü nedeniyle upadasitinib’i 

önceliklendir; yanıtı klinik + endoskopik hedeflerle izlemle.(2,8)

İndüksiyon Sonrası “Yanıt Değerlendirme” ve Karar
• ÜK’de indüksiyon penceresi genellikle 8-12 hafta; klinik yanıt ve CRP/kalpro-

tektin düșüșü hedeflenir, uygun zamanda endoskopik değerlendirme planla-

nır.(1,3,5)

olarak kılavuzlarda birincil seçenek değildir; bu bağlamda kanıt tabanı, infliksi-

mab/siklosporin kadar yerleșik değildir.(1)

• Buna karșın, küçük moleküllerin hızlı etki potansiyeli nedeniyle seçilmiș 

olgularda “kurtarma” veya köprüleme yaklașımları literatürde tartıșılmakla 

birlikte, kılavuz-temelli rutin strateji olarak önerilmez; multidisipliner karar ve 

mümkünse klinik çalıșma çerçevesi gerekir.(12,13,14)

• Etrasimod (ELEVATE UC 12/52): S1P1/4/5 alt tiplerini hedefleyen S1P resep-

tör modülatörüdür. 12. ve 52. haftada klinik remisyon ve diğer ana sonlanım-

larda plaseboya üstünlük gösterilmiștir.(11)

Crohn Hastalığı (CH) - Endikasyon Konumlandırması
Güncel kanıt ve kılavuzlar çerçevesinde bu sınıflar içinde CH için güçlü faz 3 RCT 

kanıtı ile öne çıkan küçük molekül ajan “upadasitinib”tir.

CH Kanıt Özeti (kısa)
• Upadasitinib (U-EXCEL, U-EXCEED, U-ENDURE): 45 mg indüksiyon kolların-

da (12 hafta) klinik remisyon ve endoskopik yanıtın plaseboya göre anlamlı 

artıșı; idamede 15 mg ve 30 mg ile remisyon/yanıt oranlarının sürdürülmesi.(8)

HANGİ HASTALARDA KULLANMAMALIYIZ?

Așağıdaki bașlıklar, kılavuzların risk yönetimi vurgular (Tablo 2).(1-5)

Ortak “Bașlamama/Ertelemeye” Neden Olan Durumlar (JAK + S1P)
• Aktif ciddi enfeksiyon veya kontrolsüz kronik enfeksiyon șüphesi (ör. aktif TB) 

varlığında bașlanmamalı; önce enfeksiyon yönetimi yapılmalıdır.(1-3)
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2. Enfeksiyon Taraması: TB taraması (IGRA/TST + gerekli görüntüleme), 

HBV/HCV değerlendirilmeli; aktif enfeksiyon varsa tedavi ertelenmelidir.(1-5)

3. Așı Planı: Özellikle zoster riski açısından așı durumu sorgulanmalı; canlı așı 

gereksinimi varsa zamanlama planı yapılmalıdır.(1-5)

4. Laboratuvar Bazal: Tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, CRP; JAK 

düșünülen hastada lipid takibi planı.(1-5)

5. Gebelik/Kontrasepsiyon Danıșmanlığı: Gebelik planı varsa küçük molekül-

lerden kaçınılmalıdır.(1-5)

6. S1P Düșünülüyorsa Ek Değerlendirmeler: Bazal nabız/kan basıncı, EKG 

(iletim bozukluğu açısından) ve risk varsa göz muayenesi planı yapılmalıdır.(10,11)

Tedavi Seçimi: Klinik “Konumlandırma”
• Hızlı etki ihtiyacı, oral tercih, biyolojik bașarısızlığı olan ÜK hastasında JAK 

inhibitörleri sık tercih edilen seçenek olabilir (risk profili uygunsa).(1,3,5)

• Kardiyovasküler/VTE/malignite riski yüksek ÜK hastasında, aynı endikasyon 

havuzunda S1P modülatörü veya biyolojik alternatifler daha uygun olabilir.(1,3,5,10,11)

• Orta-ağır CH’de küçük molekül tercih edilecekse, kanıt gücü nedeniyle 

upadasitinib bașlıca seçenek olarak öne çıkar.(2,5,8)

Hasta Seçimi İçin Pratik Karar (Özet)
1. Orta-ağır aktif ÜK/CH tanısını ve aktiviteyi doğrula; tedavi hedeflerini (klinik + 

biyobelirteç + uygun zamanda endoskopi) belirle.(1-5)

• CH’de upadasitinib ile 12. haftada; klinik remisyon ve endoskopik yanıt birlikte 

hedeflenir.(2,5,8)

DOZ (RCT’LERDE KULLANILAN REJİM) 

Așağıdaki dozlar, RCT’lerde kullanılan șemalara göre özetlenmiștir.(6,11)

Akut Șiddetli ÜK (ASUC) Bağlamında Küçük Moleküller “Nerede 
Duruyor?”
Kılavuz Uyumlu Ana Çerçeve: ASUC’de birinci basamak yaklașım hastanede 

yatırılarak IV kortikosteroid ve erken yanıt değerlendirmesidir; yanıtsızlık 

durumunda kurtarma tedavisi olarak infliksimab veya siklosporin kılavuzlarda 

öncelikli seçeneklerdir.(1,4,5)

Küçük Moleküllerin Konumu (Pratik Sonuç):
• JAK inhibitörleri ve S1P modülatörleri, ASUC’de standart kurtarma tedavisi 

Tablo 2. İzlem Takvimi (Pratik Öneri)(1-5)

S1P modülatörleri - temel izlem

Hemogram, KCFT, CRP; nabız/KB; 
EKG; göz muayenesi (risk varsa); 
TB/HBV taraması ve așı planı

Hemogram, KCFT; nabız/KB; klinik yanıt 
+ CRP/kalprotektin

Klinik yanıt, biyobelirteçler; gerektiğinde 
endoskopik planlama; oküler semptom 
sorgulama

Hemogram, KCFT; enfeksiyon ve 
kardiyak semptom sorgulama; 
gerekiyorsa göz değerlendirmesi

JAK inhibitörleri - temel izlem

Hemogram, KCFT, CRP; lipid profili 
planla; TB/HBV taraması ve așı planı

Hemogram, KCFT; klinik yanıt + 
CRP/kalprotektin

Klinik yanıt, biyobelirteçler; 
gerektiğinde endoskopik planlama; 
lipid profili

Hemogram, KCFT; enfeksiyon ve 
tromboemboli semptom sorgulama; 
doz en düșük etkili olacak șekilde

Zaman noktası

Bașlangıç
(0. gün)

İndüksiyon erken dönem
(4-8. hafta)

İndüksiyon sonu
(8-12. hafta)

İdame dönemi
(3 ayda bir)



Ülkü Dağlı
Bașkent Üniversitesi, Ankara Hastanesi, Gastroenteroloji Bilim Dalı

İnflamatuvar barsak hastalıklarında (İBH) “küçük molekül” bașlığı altında, güncel 

pratikte esas olarak Janus (JAK) kinaz inhibitörleri ve sfingozin-1-fosfat (S1P) 

reseptör modülatörleri yer almaktadır. Bu ajanlar; oral kullanım, hızlı etki bașlan-
gıcı, immünojenisite olmaması ve kısa/orta yarı ömürleri nedeniyle özellikle 

orta-ağır aktif ülseratif kolit (ÜK) ve seçilmiș hastalarda Crohn hastalığında (CH) 

tedavi algoritmalarına girmiștir.(1-4)

JAK inhibitörleri için kılavuzlar: ≥65 yaș, kardiyovasküler risk, malignite öyküsü 

ve/veya uzun süreli sigara kullanımı gibi risk profillerinde mümkünse alternatif tedavi-

lerin tercih edilmesini, kullanımda ise en düșük etkili doz yaklașımını vurgular.(1-5)

ETKİ MEKANİZMASI

JAK İnhibitörleri (Tofasitinib, Upadasitinib, Filgotinib)
JAK inhibitörleri, sitokin reseptör sinyal iletiminde rol alan JAK-STAT yolaklarını 

baskılayarak inflamasyonu azaltır. İBH’da klinik kullanımda tofasitinib (fonksiyonel 

olarak pan-JAK), upadacitinib (JAK1-selektif) ve bazı bölgelerde filgotinib 

(JAK1-seçici) bulunur. JAK’lar, tip I ve tip II sitokin reseptörlerinin sitoplazmik 

alanlarına yapısal olarak bağlı reseptör olmayan tirozin kinaz proteinleridir. Dört 

JAK izoformu, interlökinler, interferonlar, hormonlar ve koloni uyarıcı faktörler de 

dahil çok sayıda faktör için sinyal dönüștürür ve transkripsiyon aktivatörü (STAT) 

yoluyla sinyal iletimini düzenler. JAK fosforilasyonunun ve ardından STAT aktivas-

yonunun inhibisyonu, bağırsak homeostazı ve inflamasyon için hayati önem 

tașıyan yollar da dahil olmak üzere sitokin sinyallemesinde geniș bir bozulmaya 

yol açar.(1-3)

S1P Reseptör Modülatörleri (Ozanimod, Etrasimod)
S1P (sphingosine-1-phosphate) reseptörleri, lenfositlerin lenf nodlarından perife-

rik dolașıma çıkıșını düzenleyen ana sinyal eksenidir. S1P modülatörleri, fonksiyo-

nel olarak S1P1 reseptöründe internalizasyona yol açarak lenfosit çıkıșını azaltır; 

böylece periferik kanda dolașan lenfosit sayısı düșer, barsak mukozasına immün 

hücre göçü azalır ve inflamasyon baskılanır. ÜK’de ozanimod ve etrasimod bașlıca 

örneklerdir.(1-3)

ENDİKASYONLAR VE KANIT ÖZETİ 

Ülseratif Kolit (ÜK) - Endikasyon
Güncel kılavuzlar (ECCO 2022, AGA 2024, BSG 2025), erișkin orta-ağır aktif 

ÜK’de, konvansiyonel tedaviler ve/veya biyolojik ajanlara yetersiz yanıt, yanıt kaybı 

veya intolerans durumunda JAK inhibitörleri ve S1P modülatörlerini ileri tedavi 

seçenekleri arasında konumlandırır.(1-5)

1. AGA 2024, orta-ağır ÜK’de tofasitinib ve upadasitinib gibi JAK inhibitörleri ile 

ozanimod/etrasimod gibi S1P modülatörlerini farmakolojik seçenekler arasına 

almıștır.(3)

2. BSG 2025, küçük moleküllerin risk-yarar profiline göre hasta seçimini vurgular 

ve gebelik planlaması gibi özel durumlarda kesme/kaçınma önerileri içerir.(5)

ÜK Kanıt Özeti
• Tofasitinib (OCTAVE): Oral “pan-JAK” inhibitörüdür (JAK1 ve JAK3, JAK2 

üzerinde daha az etki). İndüksiyon ve idame kollarında plaseboya göre daha 

yüksek klinik remisyon ve mukozal iyileșme/yanıt; steroidsiz remisyon analizleri 

de raporlanmıștır.(6)

• Upadasitinib (U-ACHIEVE/U-ACCOMPLISH): JAK1 üzerinde daha seçici 

inhibitör etkiye sahip, oral küçük moleküldür. 45 mg indüksiyon ile 8.haftada 

klinik remisyon; idamede 15 mg ve 30 mg kollarında plaseboya üstünlüğü 

(remisyon ve endoskopik çıktılar dahil) gösterilmiștir.(7,8)

• Filgotinib (SELECTION): Filgotinib, günde tek doz kullanılan, JAK1’e seçici 

inhibitördür. 200 mg (ve bazı kollarda 100 mg) ile indüksiyon ve idamede klinik 

remisyon oranları plaseboya göre daha yüksektir.(9)

• Ozanimod (True North): Oral S1P reseptör (S1P1 ve S1P5) modülatörüdür. 

Periferik sekestrasyon olușturarak aktive lenfositlerin bağırsaklara göçünü 

azaltır. İndüksiyon ve idamede klinik remisyon ve endoskopik yanıt oranlarında 

plaseboya üstünlük gösterilmiștir.(10)

• Gebelik veya gebelik planı olanlarda seçenekleri genel olarak kaçınılması 

gereken ajanlar arasında değerlendirilir; özellikle gebelik öncesi kesme 

aralıkları ve risk yönetimi BSG 2025’te vurgulanır.(5)

JAK İnhibitörleri İçin “Kaçınma/Çok Dikkatli Seçme” Grupları
JAK inhibitörleri için hasta seçiminde kardiyovasküler ve tromboembolik risk 

profili özellikle dikkate alınmalıdır.(1-5) Pratikte așağıdaki gruplarda alternatif ileri 

tedavi seçenekleri önceliklendirilmelidir:

• ≥65 yaș ve ek kardiyovasküler risk faktörü olanlar.

• Daha önce VTE öyküsü veya belirgin VTE riski olanlar (immobilizasyon, trombo-

fili, aktif malignite vb.).

• Malignite öyküsü olanlar (özellikle yakın dönem veya yüksek riskli).

• Tekrarlayan herpes zoster / ciddi fırsatçı enfeksiyon öyküsü olanlar (așılama ve 

risk azaltma yapılmadan).

S1P Modülatörleri İçin “Kaçınma/Çok Dikkatli Seçme” Grupları
S1PR modülatörleri ile bradikardi/iletim bozukluğu, lenfopeni, karaciğer enzim 

yüksekliği, maküler ödem ve S1PR sınıfına özgü ek güvenlik bașlıkları açısından 

değerlendirme ve izlem önerilir.(10,11)

• Belirgin bradikardi, bilinen iletim bozukluğu / aritmi öyküsü olanlar (bașlangıç 

değerlendirmesi ve izlem gerektirebilir).

• Göz tutulumu öyküsü (örn. üveit) veya diyabet gibi maküler ödem riskini 

artırabilecek durumlarda yakın izlem gerekir.

• Sık tekrarlayan enfeksiyon veya belirgin lenfopeni riski olanlarda dikkatli 

olunmalıdır.

KİME, NASIL BAȘLANACAK?

Bașlama Öncesi Değerlendirme (Tüm hastalar)
1. Hastalık Șiddeti ve Hedef: Mayo / pMayo (ÜK) veya CDAI/Harvey-Bradshaw 

(CH), CRP, fekal kalprotektin; önceki tedaviler (anti-TNF, vedolizumab, usteki-

numab vb.) ve yanıt kaybı.(1-5)
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2. Önceki tedavilere yanıt/yanıt kaybı ve komorbidite profilini değerlendir (özellikle 

yaș, KV risk, VTE, malignite, enfeksiyon öyküsü).(1-5)

3. Hızlı etki ve oral tedavi önceliği varsa ve JAK risk profili düșükse: JAK inhibitörü 

düșün (en düșük etkili doz stratejisi).(1-5)

4. JAK İçin Yüksek Risk Profili Varsa: S1P modülatörü veya biyolojik alternatifleri 

önceliklendir.(1-5)

5. S1P Düșünülüyorsa: iletim bozukluğu/aritmi ve bradikardi açısından EKG ile 

değerlendir; maküler ödem riskinde göz izlemi planla.(10,11)

6. CH’de Küçük Molekül Tercih Edilecekse: kanıt gücü nedeniyle upadasitinib’i 

önceliklendir; yanıtı klinik + endoskopik hedeflerle izlemle.(2,8)

İndüksiyon Sonrası “Yanıt Değerlendirme” ve Karar
• ÜK’de indüksiyon penceresi genellikle 8-12 hafta; klinik yanıt ve CRP/kalpro-

tektin düșüșü hedeflenir, uygun zamanda endoskopik değerlendirme planla-

nır.(1,3,5)

olarak kılavuzlarda birincil seçenek değildir; bu bağlamda kanıt tabanı, infliksi-

mab/siklosporin kadar yerleșik değildir.(1)

• Buna karșın, küçük moleküllerin hızlı etki potansiyeli nedeniyle seçilmiș 

olgularda “kurtarma” veya köprüleme yaklașımları literatürde tartıșılmakla 

birlikte, kılavuz-temelli rutin strateji olarak önerilmez; multidisipliner karar ve 

mümkünse klinik çalıșma çerçevesi gerekir.(12,13,14)

• Etrasimod (ELEVATE UC 12/52): S1P1/4/5 alt tiplerini hedefleyen S1P resep-

tör modülatörüdür. 12. ve 52. haftada klinik remisyon ve diğer ana sonlanım-

larda plaseboya üstünlük gösterilmiștir.(11)

Crohn Hastalığı (CH) - Endikasyon Konumlandırması
Güncel kanıt ve kılavuzlar çerçevesinde bu sınıflar içinde CH için güçlü faz 3 RCT 

kanıtı ile öne çıkan küçük molekül ajan “upadasitinib”tir.

CH Kanıt Özeti (kısa)
• Upadasitinib (U-EXCEL, U-EXCEED, U-ENDURE): 45 mg indüksiyon kolların-

da (12 hafta) klinik remisyon ve endoskopik yanıtın plaseboya göre anlamlı 

artıșı; idamede 15 mg ve 30 mg ile remisyon/yanıt oranlarının sürdürülmesi.(8)

HANGİ HASTALARDA KULLANMAMALIYIZ?

Așağıdaki bașlıklar, kılavuzların risk yönetimi vurgular (Tablo 2).(1-5)

Ortak “Bașlamama/Ertelemeye” Neden Olan Durumlar (JAK + S1P)
• Aktif ciddi enfeksiyon veya kontrolsüz kronik enfeksiyon șüphesi (ör. aktif TB) 

varlığında bașlanmamalı; önce enfeksiyon yönetimi yapılmalıdır.(1-3)

2. Enfeksiyon Taraması: TB taraması (IGRA/TST + gerekli görüntüleme), 

HBV/HCV değerlendirilmeli; aktif enfeksiyon varsa tedavi ertelenmelidir.(1-5)

3. Așı Planı: Özellikle zoster riski açısından așı durumu sorgulanmalı; canlı așı 

gereksinimi varsa zamanlama planı yapılmalıdır.(1-5)

4. Laboratuvar Bazal: Tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, CRP; JAK 

düșünülen hastada lipid takibi planı.(1-5)

5. Gebelik/Kontrasepsiyon Danıșmanlığı: Gebelik planı varsa küçük molekül-

lerden kaçınılmalıdır.(1-5)

6. S1P Düșünülüyorsa Ek Değerlendirmeler: Bazal nabız/kan basıncı, EKG 

(iletim bozukluğu açısından) ve risk varsa göz muayenesi planı yapılmalıdır.(10,11)

Tedavi Seçimi: Klinik “Konumlandırma”
• Hızlı etki ihtiyacı, oral tercih, biyolojik bașarısızlığı olan ÜK hastasında JAK 

inhibitörleri sık tercih edilen seçenek olabilir (risk profili uygunsa).(1,3,5)

• Kardiyovasküler/VTE/malignite riski yüksek ÜK hastasında, aynı endikasyon 

havuzunda S1P modülatörü veya biyolojik alternatifler daha uygun olabilir.(1,3,5,10,11)

• Orta-ağır CH’de küçük molekül tercih edilecekse, kanıt gücü nedeniyle 

upadasitinib bașlıca seçenek olarak öne çıkar.(2,5,8)

Hasta Seçimi İçin Pratik Karar (Özet)
1. Orta-ağır aktif ÜK/CH tanısını ve aktiviteyi doğrula; tedavi hedeflerini (klinik + 

biyobelirteç + uygun zamanda endoskopi) belirle.(1-5)

• CH’de upadasitinib ile 12. haftada; klinik remisyon ve endoskopik yanıt birlikte 

hedeflenir.(2,5,8)

DOZ (RCT’LERDE KULLANILAN REJİM) 

Așağıdaki dozlar, RCT’lerde kullanılan șemalara göre özetlenmiștir.(6,11)

Akut Șiddetli ÜK (ASUC) Bağlamında Küçük Moleküller “Nerede 
Duruyor?”
Kılavuz Uyumlu Ana Çerçeve: ASUC’de birinci basamak yaklașım hastanede 

yatırılarak IV kortikosteroid ve erken yanıt değerlendirmesidir; yanıtsızlık 

durumunda kurtarma tedavisi olarak infliksimab veya siklosporin kılavuzlarda 

öncelikli seçeneklerdir.(1,4,5)

Küçük Moleküllerin Konumu (Pratik Sonuç):
• JAK inhibitörleri ve S1P modülatörleri, ASUC’de standart kurtarma tedavisi 

Tablo 3. Yan Etki Yönetimi - Pratik Özet (1-5)

S1P modülatörleri

Ciddi enfeksiyonda tedaviye ara ver; 
lenfopeni/tekrarlayan enfeksiyonda yakın 
izlem.

Lenfopeni açısından izle; belirgin düșüște 
ara verme/alternatif düșün.

KCFT izle; belirgin yükseliște ara verme 
ve etiyoloji araștır.

Rutin lipid izlemi JAK kadar belirgin 
değildir; genel risk yönetimi sürdür.

Bu risk kümesi JAK kadar ön planda 
değildir; genel risk yönetimi sürdür.

Bașlangıçta EKG ve nabız izlemi (risk 
varsa); bradikardi/iletim sorununda ara 
ver ve kardiyoloji ile değerlendir.

Riskli hastada bașlangıç/izlemde göz 
değerlendirmesi; görme semptomunda 
acil göz onsültasyonu.

JAK inhibitörleri

Ciddi enfeksiyonda tedaviye ara ver; 
iyileșme sonrası yeniden değerlendir. 
Zoster açısından așılamayı planla.

İndüksiyon sonrası hemogramı izle; anlamlı 
sitopenide neden araștır, doz/ara verme 
değerlendir.

KCFT izle; belirgin yükseliște ara verme ve 
etiyoloji araștır.

İndüksiyon sonrası lipid profilini kontrol et; 
anormallik varsa kardiyometabolik risk 
yönetimi yap.

VTE/MACE açısından yüksek riskte kaçın; 
semptom gelișirse acil değerlendirme.

Sınıf etkisi beklenmez.

Sınıf etkisi beklenmez.

Bașlık

Enfeksiyon

Hemogram
değișiklikleri

KCFT yüksekliği

Lipid profili

Tromboemboli/
KV risk

Bradikardi/iletim 
bozukluğu

Maküler ödem
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İnflamatuvar barsak hastalıklarında (İBH) “küçük molekül” bașlığı altında, güncel 

pratikte esas olarak Janus (JAK) kinaz inhibitörleri ve sfingozin-1-fosfat (S1P) 

reseptör modülatörleri yer almaktadır. Bu ajanlar; oral kullanım, hızlı etki bașlan-
gıcı, immünojenisite olmaması ve kısa/orta yarı ömürleri nedeniyle özellikle 

orta-ağır aktif ülseratif kolit (ÜK) ve seçilmiș hastalarda Crohn hastalığında (CH) 

tedavi algoritmalarına girmiștir.(1-4)

JAK inhibitörleri için kılavuzlar: ≥65 yaș, kardiyovasküler risk, malignite öyküsü 

ve/veya uzun süreli sigara kullanımı gibi risk profillerinde mümkünse alternatif tedavi-

lerin tercih edilmesini, kullanımda ise en düșük etkili doz yaklașımını vurgular.(1-5)

ETKİ MEKANİZMASI

JAK İnhibitörleri (Tofasitinib, Upadasitinib, Filgotinib)
JAK inhibitörleri, sitokin reseptör sinyal iletiminde rol alan JAK-STAT yolaklarını 

baskılayarak inflamasyonu azaltır. İBH’da klinik kullanımda tofasitinib (fonksiyonel 

olarak pan-JAK), upadacitinib (JAK1-selektif) ve bazı bölgelerde filgotinib 

(JAK1-seçici) bulunur. JAK’lar, tip I ve tip II sitokin reseptörlerinin sitoplazmik 

alanlarına yapısal olarak bağlı reseptör olmayan tirozin kinaz proteinleridir. Dört 

JAK izoformu, interlökinler, interferonlar, hormonlar ve koloni uyarıcı faktörler de 

dahil çok sayıda faktör için sinyal dönüștürür ve transkripsiyon aktivatörü (STAT) 

yoluyla sinyal iletimini düzenler. JAK fosforilasyonunun ve ardından STAT aktivas-

yonunun inhibisyonu, bağırsak homeostazı ve inflamasyon için hayati önem 

tașıyan yollar da dahil olmak üzere sitokin sinyallemesinde geniș bir bozulmaya 

yol açar.(1-3)

S1P Reseptör Modülatörleri (Ozanimod, Etrasimod)
S1P (sphingosine-1-phosphate) reseptörleri, lenfositlerin lenf nodlarından perife-

rik dolașıma çıkıșını düzenleyen ana sinyal eksenidir. S1P modülatörleri, fonksiyo-

nel olarak S1P1 reseptöründe internalizasyona yol açarak lenfosit çıkıșını azaltır; 

böylece periferik kanda dolașan lenfosit sayısı düșer, barsak mukozasına immün 

hücre göçü azalır ve inflamasyon baskılanır. ÜK’de ozanimod ve etrasimod bașlıca 

örneklerdir.(1-3)

ENDİKASYONLAR VE KANIT ÖZETİ 

Ülseratif Kolit (ÜK) - Endikasyon
Güncel kılavuzlar (ECCO 2022, AGA 2024, BSG 2025), erișkin orta-ağır aktif 

ÜK’de, konvansiyonel tedaviler ve/veya biyolojik ajanlara yetersiz yanıt, yanıt kaybı 

veya intolerans durumunda JAK inhibitörleri ve S1P modülatörlerini ileri tedavi 

seçenekleri arasında konumlandırır.(1-5)

1. AGA 2024, orta-ağır ÜK’de tofasitinib ve upadasitinib gibi JAK inhibitörleri ile 

ozanimod/etrasimod gibi S1P modülatörlerini farmakolojik seçenekler arasına 

almıștır.(3)

2. BSG 2025, küçük moleküllerin risk-yarar profiline göre hasta seçimini vurgular 

ve gebelik planlaması gibi özel durumlarda kesme/kaçınma önerileri içerir.(5)

ÜK Kanıt Özeti
• Tofasitinib (OCTAVE): Oral “pan-JAK” inhibitörüdür (JAK1 ve JAK3, JAK2 

üzerinde daha az etki). İndüksiyon ve idame kollarında plaseboya göre daha 

yüksek klinik remisyon ve mukozal iyileșme/yanıt; steroidsiz remisyon analizleri 

de raporlanmıștır.(6)

• Upadasitinib (U-ACHIEVE/U-ACCOMPLISH): JAK1 üzerinde daha seçici 

inhibitör etkiye sahip, oral küçük moleküldür. 45 mg indüksiyon ile 8.haftada 

klinik remisyon; idamede 15 mg ve 30 mg kollarında plaseboya üstünlüğü 

(remisyon ve endoskopik çıktılar dahil) gösterilmiștir.(7,8)

• Filgotinib (SELECTION): Filgotinib, günde tek doz kullanılan, JAK1’e seçici 

inhibitördür. 200 mg (ve bazı kollarda 100 mg) ile indüksiyon ve idamede klinik 

remisyon oranları plaseboya göre daha yüksektir.(9)

• Ozanimod (True North): Oral S1P reseptör (S1P1 ve S1P5) modülatörüdür. 

Periferik sekestrasyon olușturarak aktive lenfositlerin bağırsaklara göçünü 

azaltır. İndüksiyon ve idamede klinik remisyon ve endoskopik yanıt oranlarında 

plaseboya üstünlük gösterilmiștir.(10)

• Gebelik veya gebelik planı olanlarda seçenekleri genel olarak kaçınılması 

gereken ajanlar arasında değerlendirilir; özellikle gebelik öncesi kesme 

aralıkları ve risk yönetimi BSG 2025’te vurgulanır.(5)

JAK İnhibitörleri İçin “Kaçınma/Çok Dikkatli Seçme” Grupları
JAK inhibitörleri için hasta seçiminde kardiyovasküler ve tromboembolik risk 

profili özellikle dikkate alınmalıdır.(1-5) Pratikte așağıdaki gruplarda alternatif ileri 

tedavi seçenekleri önceliklendirilmelidir:

• ≥65 yaș ve ek kardiyovasküler risk faktörü olanlar.

• Daha önce VTE öyküsü veya belirgin VTE riski olanlar (immobilizasyon, trombo-

fili, aktif malignite vb.).

• Malignite öyküsü olanlar (özellikle yakın dönem veya yüksek riskli).

• Tekrarlayan herpes zoster / ciddi fırsatçı enfeksiyon öyküsü olanlar (așılama ve 

risk azaltma yapılmadan).

S1P Modülatörleri İçin “Kaçınma/Çok Dikkatli Seçme” Grupları
S1PR modülatörleri ile bradikardi/iletim bozukluğu, lenfopeni, karaciğer enzim 

yüksekliği, maküler ödem ve S1PR sınıfına özgü ek güvenlik bașlıkları açısından 

değerlendirme ve izlem önerilir.(10,11)

• Belirgin bradikardi, bilinen iletim bozukluğu / aritmi öyküsü olanlar (bașlangıç 

değerlendirmesi ve izlem gerektirebilir).

• Göz tutulumu öyküsü (örn. üveit) veya diyabet gibi maküler ödem riskini 

artırabilecek durumlarda yakın izlem gerekir.

• Sık tekrarlayan enfeksiyon veya belirgin lenfopeni riski olanlarda dikkatli 

olunmalıdır.

KİME, NASIL BAȘLANACAK?

Bașlama Öncesi Değerlendirme (Tüm hastalar)
1. Hastalık Șiddeti ve Hedef: Mayo / pMayo (ÜK) veya CDAI/Harvey-Bradshaw 

(CH), CRP, fekal kalprotektin; önceki tedaviler (anti-TNF, vedolizumab, usteki-

numab vb.) ve yanıt kaybı.(1-5)

2. Önceki tedavilere yanıt/yanıt kaybı ve komorbidite profilini değerlendir (özellikle 

yaș, KV risk, VTE, malignite, enfeksiyon öyküsü).(1-5)

3. Hızlı etki ve oral tedavi önceliği varsa ve JAK risk profili düșükse: JAK inhibitörü 

düșün (en düșük etkili doz stratejisi).(1-5)

4. JAK İçin Yüksek Risk Profili Varsa: S1P modülatörü veya biyolojik alternatifleri 

önceliklendir.(1-5)

5. S1P Düșünülüyorsa: iletim bozukluğu/aritmi ve bradikardi açısından EKG ile 

değerlendir; maküler ödem riskinde göz izlemi planla.(10,11)

6. CH’de Küçük Molekül Tercih Edilecekse: kanıt gücü nedeniyle upadasitinib’i 

önceliklendir; yanıtı klinik + endoskopik hedeflerle izlemle.(2,8)

İndüksiyon Sonrası “Yanıt Değerlendirme” ve Karar
• ÜK’de indüksiyon penceresi genellikle 8-12 hafta; klinik yanıt ve CRP/kalpro-

tektin düșüșü hedeflenir, uygun zamanda endoskopik değerlendirme planla-

nır.(1,3,5)

olarak kılavuzlarda birincil seçenek değildir; bu bağlamda kanıt tabanı, infliksi-

mab/siklosporin kadar yerleșik değildir.(1)

• Buna karșın, küçük moleküllerin hızlı etki potansiyeli nedeniyle seçilmiș 

olgularda “kurtarma” veya köprüleme yaklașımları literatürde tartıșılmakla 

birlikte, kılavuz-temelli rutin strateji olarak önerilmez; multidisipliner karar ve 

mümkünse klinik çalıșma çerçevesi gerekir.(12,13,14)

• Etrasimod (ELEVATE UC 12/52): S1P1/4/5 alt tiplerini hedefleyen S1P resep-

tör modülatörüdür. 12. ve 52. haftada klinik remisyon ve diğer ana sonlanım-

larda plaseboya üstünlük gösterilmiștir.(11)

Crohn Hastalığı (CH) - Endikasyon Konumlandırması
Güncel kanıt ve kılavuzlar çerçevesinde bu sınıflar içinde CH için güçlü faz 3 RCT 

kanıtı ile öne çıkan küçük molekül ajan “upadasitinib”tir.

CH Kanıt Özeti (kısa)
• Upadasitinib (U-EXCEL, U-EXCEED, U-ENDURE): 45 mg indüksiyon kolların-

da (12 hafta) klinik remisyon ve endoskopik yanıtın plaseboya göre anlamlı 

artıșı; idamede 15 mg ve 30 mg ile remisyon/yanıt oranlarının sürdürülmesi.(8)

HANGİ HASTALARDA KULLANMAMALIYIZ?

Așağıdaki bașlıklar, kılavuzların risk yönetimi vurgular (Tablo 2).(1-5)

Ortak “Bașlamama/Ertelemeye” Neden Olan Durumlar (JAK + S1P)
• Aktif ciddi enfeksiyon veya kontrolsüz kronik enfeksiyon șüphesi (ör. aktif TB) 

varlığında bașlanmamalı; önce enfeksiyon yönetimi yapılmalıdır.(1-3)

2. Enfeksiyon Taraması: TB taraması (IGRA/TST + gerekli görüntüleme), 

HBV/HCV değerlendirilmeli; aktif enfeksiyon varsa tedavi ertelenmelidir.(1-5)

3. Așı Planı: Özellikle zoster riski açısından așı durumu sorgulanmalı; canlı așı 

gereksinimi varsa zamanlama planı yapılmalıdır.(1-5)

4. Laboratuvar Bazal: Tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, CRP; JAK 

düșünülen hastada lipid takibi planı.(1-5)

5. Gebelik/Kontrasepsiyon Danıșmanlığı: Gebelik planı varsa küçük molekül-

lerden kaçınılmalıdır.(1-5)

6. S1P Düșünülüyorsa Ek Değerlendirmeler: Bazal nabız/kan basıncı, EKG 

(iletim bozukluğu açısından) ve risk varsa göz muayenesi planı yapılmalıdır.(10,11)

Tedavi Seçimi: Klinik “Konumlandırma”
• Hızlı etki ihtiyacı, oral tercih, biyolojik bașarısızlığı olan ÜK hastasında JAK 

inhibitörleri sık tercih edilen seçenek olabilir (risk profili uygunsa).(1,3,5)

• Kardiyovasküler/VTE/malignite riski yüksek ÜK hastasında, aynı endikasyon 

havuzunda S1P modülatörü veya biyolojik alternatifler daha uygun olabilir.(1,3,5,10,11)

• Orta-ağır CH’de küçük molekül tercih edilecekse, kanıt gücü nedeniyle 

upadasitinib bașlıca seçenek olarak öne çıkar.(2,5,8)

Hasta Seçimi İçin Pratik Karar (Özet)
1. Orta-ağır aktif ÜK/CH tanısını ve aktiviteyi doğrula; tedavi hedeflerini (klinik + 

biyobelirteç + uygun zamanda endoskopi) belirle.(1-5)

İBH’DA KÜÇÜK MOLEKÜL TEDAVI AJANLARI

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026
* Alternatif tedavi seçeneği yoksa kullanılabilir.
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• CH’de upadasitinib ile 12. haftada; klinik remisyon ve endoskopik yanıt birlikte 

hedeflenir.(2,5,8)

DOZ (RCT’LERDE KULLANILAN REJİM) 

Așağıdaki dozlar, RCT’lerde kullanılan șemalara göre özetlenmiștir.(6,11)

Akut Șiddetli ÜK (ASUC) Bağlamında Küçük Moleküller “Nerede 
Duruyor?”
Kılavuz Uyumlu Ana Çerçeve: ASUC’de birinci basamak yaklașım hastanede 

yatırılarak IV kortikosteroid ve erken yanıt değerlendirmesidir; yanıtsızlık 

durumunda kurtarma tedavisi olarak infliksimab veya siklosporin kılavuzlarda 

öncelikli seçeneklerdir.(1,4,5)

Küçük Moleküllerin Konumu (Pratik Sonuç):
• JAK inhibitörleri ve S1P modülatörleri, ASUC’de standart kurtarma tedavisi 

Șekil 1. JAK İnhibisyonunun Potansiyel Yan Etkilerinin Yönetimi (11)

Kaçınılması Gereken Durumlar

8 Aktif enfeksiyon
8 >65 yaș*
8 Kanser veya MACE risk 

faktörleri*
8 Aktif sigara içicisi veya belirgin 

sigara öyküsü*
8 VTE risk faktörleri- dikkatle 

kullanın
8 Gebelik veya emzirme
8 Gebe kalmak isteyen kadınlar
8 İleri karaciğer hastalığı 

(Child-Pugh C)
8 CYP3A4’ü inhibe eden veya 

indükleyen ilaçlarla birlikte 
(tofasitinib + upadacitinib için 
ilgili)

Tedavi Sırasında

4 Tedavi yanıtını izleyin
4 Yanıt suboptimal ise uzatılmıș 

indüksiyonu düșünün
4 Remisyonu sürdürmek için en 

düșük JAK inhibitörü dozunu 
kullanın

4 İndüksiyon sonrası hemogram 
ve KCFT’lerini izleyin ve 
sonrasında 3 ayda bir takip 
edin

4 İndüksiyon sonrası lipid 
profilini izleyin ve anormalse 
yönlendirin

4 Enfeksiyon açısından izleyin, 
JAK inhibitörüne ara verin ve 
enfeksiyon düzeldikten sonra 
yeniden bașlayın

Tedaviye Bașlamadan Önce

4 Bașlangıç hemogram, böbrek 
fonksiyonu, KCFT ve lipid 
profili

4 İmmünsüpresyon öncesi 
tarama

4 Așıların (zona dahil) güncel 
olması

4 Doğurganlık çağındaki 
kadınlara kontrasepsiyon 
önerin

ENDİKASYON

Orta-ağır ülseratif kolit veya Crohn hastalığı
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İnflamatuvar barsak hastalıklarında (İBH) “küçük molekül” bașlığı altında, güncel 

pratikte esas olarak Janus (JAK) kinaz inhibitörleri ve sfingozin-1-fosfat (S1P) 

reseptör modülatörleri yer almaktadır. Bu ajanlar; oral kullanım, hızlı etki bașlan-
gıcı, immünojenisite olmaması ve kısa/orta yarı ömürleri nedeniyle özellikle 

orta-ağır aktif ülseratif kolit (ÜK) ve seçilmiș hastalarda Crohn hastalığında (CH) 

tedavi algoritmalarına girmiștir.(1-4)

JAK inhibitörleri için kılavuzlar: ≥65 yaș, kardiyovasküler risk, malignite öyküsü 

ve/veya uzun süreli sigara kullanımı gibi risk profillerinde mümkünse alternatif tedavi-

lerin tercih edilmesini, kullanımda ise en düșük etkili doz yaklașımını vurgular.(1-5)

ETKİ MEKANİZMASI

JAK İnhibitörleri (Tofasitinib, Upadasitinib, Filgotinib)
JAK inhibitörleri, sitokin reseptör sinyal iletiminde rol alan JAK-STAT yolaklarını 

baskılayarak inflamasyonu azaltır. İBH’da klinik kullanımda tofasitinib (fonksiyonel 

olarak pan-JAK), upadacitinib (JAK1-selektif) ve bazı bölgelerde filgotinib 

(JAK1-seçici) bulunur. JAK’lar, tip I ve tip II sitokin reseptörlerinin sitoplazmik 

alanlarına yapısal olarak bağlı reseptör olmayan tirozin kinaz proteinleridir. Dört 

JAK izoformu, interlökinler, interferonlar, hormonlar ve koloni uyarıcı faktörler de 

dahil çok sayıda faktör için sinyal dönüștürür ve transkripsiyon aktivatörü (STAT) 

yoluyla sinyal iletimini düzenler. JAK fosforilasyonunun ve ardından STAT aktivas-

yonunun inhibisyonu, bağırsak homeostazı ve inflamasyon için hayati önem 

tașıyan yollar da dahil olmak üzere sitokin sinyallemesinde geniș bir bozulmaya 

yol açar.(1-3)

S1P Reseptör Modülatörleri (Ozanimod, Etrasimod)
S1P (sphingosine-1-phosphate) reseptörleri, lenfositlerin lenf nodlarından perife-

rik dolașıma çıkıșını düzenleyen ana sinyal eksenidir. S1P modülatörleri, fonksiyo-

nel olarak S1P1 reseptöründe internalizasyona yol açarak lenfosit çıkıșını azaltır; 

böylece periferik kanda dolașan lenfosit sayısı düșer, barsak mukozasına immün 

hücre göçü azalır ve inflamasyon baskılanır. ÜK’de ozanimod ve etrasimod bașlıca 

örneklerdir.(1-3)

ENDİKASYONLAR VE KANIT ÖZETİ 

Ülseratif Kolit (ÜK) - Endikasyon
Güncel kılavuzlar (ECCO 2022, AGA 2024, BSG 2025), erișkin orta-ağır aktif 

ÜK’de, konvansiyonel tedaviler ve/veya biyolojik ajanlara yetersiz yanıt, yanıt kaybı 

veya intolerans durumunda JAK inhibitörleri ve S1P modülatörlerini ileri tedavi 

seçenekleri arasında konumlandırır.(1-5)

1. AGA 2024, orta-ağır ÜK’de tofasitinib ve upadasitinib gibi JAK inhibitörleri ile 

ozanimod/etrasimod gibi S1P modülatörlerini farmakolojik seçenekler arasına 

almıștır.(3)

2. BSG 2025, küçük moleküllerin risk-yarar profiline göre hasta seçimini vurgular 

ve gebelik planlaması gibi özel durumlarda kesme/kaçınma önerileri içerir.(5)

ÜK Kanıt Özeti
• Tofasitinib (OCTAVE): Oral “pan-JAK” inhibitörüdür (JAK1 ve JAK3, JAK2 

üzerinde daha az etki). İndüksiyon ve idame kollarında plaseboya göre daha 

yüksek klinik remisyon ve mukozal iyileșme/yanıt; steroidsiz remisyon analizleri 

de raporlanmıștır.(6)

• Upadasitinib (U-ACHIEVE/U-ACCOMPLISH): JAK1 üzerinde daha seçici 

inhibitör etkiye sahip, oral küçük moleküldür. 45 mg indüksiyon ile 8.haftada 

klinik remisyon; idamede 15 mg ve 30 mg kollarında plaseboya üstünlüğü 

(remisyon ve endoskopik çıktılar dahil) gösterilmiștir.(7,8)

• Filgotinib (SELECTION): Filgotinib, günde tek doz kullanılan, JAK1’e seçici 

inhibitördür. 200 mg (ve bazı kollarda 100 mg) ile indüksiyon ve idamede klinik 

remisyon oranları plaseboya göre daha yüksektir.(9)

• Ozanimod (True North): Oral S1P reseptör (S1P1 ve S1P5) modülatörüdür. 

Periferik sekestrasyon olușturarak aktive lenfositlerin bağırsaklara göçünü 

azaltır. İndüksiyon ve idamede klinik remisyon ve endoskopik yanıt oranlarında 

plaseboya üstünlük gösterilmiștir.(10)

• Gebelik veya gebelik planı olanlarda seçenekleri genel olarak kaçınılması 

gereken ajanlar arasında değerlendirilir; özellikle gebelik öncesi kesme 

aralıkları ve risk yönetimi BSG 2025’te vurgulanır.(5)

JAK İnhibitörleri İçin “Kaçınma/Çok Dikkatli Seçme” Grupları
JAK inhibitörleri için hasta seçiminde kardiyovasküler ve tromboembolik risk 

profili özellikle dikkate alınmalıdır.(1-5) Pratikte așağıdaki gruplarda alternatif ileri 

tedavi seçenekleri önceliklendirilmelidir:

• ≥65 yaș ve ek kardiyovasküler risk faktörü olanlar.

• Daha önce VTE öyküsü veya belirgin VTE riski olanlar (immobilizasyon, trombo-

fili, aktif malignite vb.).

• Malignite öyküsü olanlar (özellikle yakın dönem veya yüksek riskli).

• Tekrarlayan herpes zoster / ciddi fırsatçı enfeksiyon öyküsü olanlar (așılama ve 

risk azaltma yapılmadan).

S1P Modülatörleri İçin “Kaçınma/Çok Dikkatli Seçme” Grupları
S1PR modülatörleri ile bradikardi/iletim bozukluğu, lenfopeni, karaciğer enzim 

yüksekliği, maküler ödem ve S1PR sınıfına özgü ek güvenlik bașlıkları açısından 

değerlendirme ve izlem önerilir.(10,11)

• Belirgin bradikardi, bilinen iletim bozukluğu / aritmi öyküsü olanlar (bașlangıç 

değerlendirmesi ve izlem gerektirebilir).

• Göz tutulumu öyküsü (örn. üveit) veya diyabet gibi maküler ödem riskini 

artırabilecek durumlarda yakın izlem gerekir.

• Sık tekrarlayan enfeksiyon veya belirgin lenfopeni riski olanlarda dikkatli 

olunmalıdır.

KİME, NASIL BAȘLANACAK?

Bașlama Öncesi Değerlendirme (Tüm hastalar)
1. Hastalık Șiddeti ve Hedef: Mayo / pMayo (ÜK) veya CDAI/Harvey-Bradshaw 

(CH), CRP, fekal kalprotektin; önceki tedaviler (anti-TNF, vedolizumab, usteki-

numab vb.) ve yanıt kaybı.(1-5)

2. Önceki tedavilere yanıt/yanıt kaybı ve komorbidite profilini değerlendir (özellikle 

yaș, KV risk, VTE, malignite, enfeksiyon öyküsü).(1-5)

3. Hızlı etki ve oral tedavi önceliği varsa ve JAK risk profili düșükse: JAK inhibitörü 

düșün (en düșük etkili doz stratejisi).(1-5)

4. JAK İçin Yüksek Risk Profili Varsa: S1P modülatörü veya biyolojik alternatifleri 

önceliklendir.(1-5)

5. S1P Düșünülüyorsa: iletim bozukluğu/aritmi ve bradikardi açısından EKG ile 

değerlendir; maküler ödem riskinde göz izlemi planla.(10,11)

6. CH’de Küçük Molekül Tercih Edilecekse: kanıt gücü nedeniyle upadasitinib’i 

önceliklendir; yanıtı klinik + endoskopik hedeflerle izlemle.(2,8)

İndüksiyon Sonrası “Yanıt Değerlendirme” ve Karar
• ÜK’de indüksiyon penceresi genellikle 8-12 hafta; klinik yanıt ve CRP/kalpro-

tektin düșüșü hedeflenir, uygun zamanda endoskopik değerlendirme planla-

nır.(1,3,5)
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olarak kılavuzlarda birincil seçenek değildir; bu bağlamda kanıt tabanı, infliksi-

mab/siklosporin kadar yerleșik değildir.(1)

• Buna karșın, küçük moleküllerin hızlı etki potansiyeli nedeniyle seçilmiș 

olgularda “kurtarma” veya köprüleme yaklașımları literatürde tartıșılmakla 

birlikte, kılavuz-temelli rutin strateji olarak önerilmez; multidisipliner karar ve 

mümkünse klinik çalıșma çerçevesi gerekir.(12,13,14)

• Etrasimod (ELEVATE UC 12/52): S1P1/4/5 alt tiplerini hedefleyen S1P resep-

tör modülatörüdür. 12. ve 52. haftada klinik remisyon ve diğer ana sonlanım-

larda plaseboya üstünlük gösterilmiștir.(11)

Crohn Hastalığı (CH) - Endikasyon Konumlandırması
Güncel kanıt ve kılavuzlar çerçevesinde bu sınıflar içinde CH için güçlü faz 3 RCT 

kanıtı ile öne çıkan küçük molekül ajan “upadasitinib”tir.

CH Kanıt Özeti (kısa)
• Upadasitinib (U-EXCEL, U-EXCEED, U-ENDURE): 45 mg indüksiyon kolların-

da (12 hafta) klinik remisyon ve endoskopik yanıtın plaseboya göre anlamlı 

artıșı; idamede 15 mg ve 30 mg ile remisyon/yanıt oranlarının sürdürülmesi.(8)

HANGİ HASTALARDA KULLANMAMALIYIZ?

Așağıdaki bașlıklar, kılavuzların risk yönetimi vurgular (Tablo 2).(1-5)

Ortak “Bașlamama/Ertelemeye” Neden Olan Durumlar (JAK + S1P)
• Aktif ciddi enfeksiyon veya kontrolsüz kronik enfeksiyon șüphesi (ör. aktif TB) 

varlığında bașlanmamalı; önce enfeksiyon yönetimi yapılmalıdır.(1-3)

2. Enfeksiyon Taraması: TB taraması (IGRA/TST + gerekli görüntüleme), 

HBV/HCV değerlendirilmeli; aktif enfeksiyon varsa tedavi ertelenmelidir.(1-5)

3. Așı Planı: Özellikle zoster riski açısından așı durumu sorgulanmalı; canlı așı 

gereksinimi varsa zamanlama planı yapılmalıdır.(1-5)

4. Laboratuvar Bazal: Tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, CRP; JAK 

düșünülen hastada lipid takibi planı.(1-5)

5. Gebelik/Kontrasepsiyon Danıșmanlığı: Gebelik planı varsa küçük molekül-

lerden kaçınılmalıdır.(1-5)

6. S1P Düșünülüyorsa Ek Değerlendirmeler: Bazal nabız/kan basıncı, EKG 

(iletim bozukluğu açısından) ve risk varsa göz muayenesi planı yapılmalıdır.(10,11)

Tedavi Seçimi: Klinik “Konumlandırma”
• Hızlı etki ihtiyacı, oral tercih, biyolojik bașarısızlığı olan ÜK hastasında JAK 

inhibitörleri sık tercih edilen seçenek olabilir (risk profili uygunsa).(1,3,5)

• Kardiyovasküler/VTE/malignite riski yüksek ÜK hastasında, aynı endikasyon 

havuzunda S1P modülatörü veya biyolojik alternatifler daha uygun olabilir.(1,3,5,10,11)

• Orta-ağır CH’de küçük molekül tercih edilecekse, kanıt gücü nedeniyle 

upadasitinib bașlıca seçenek olarak öne çıkar.(2,5,8)

Hasta Seçimi İçin Pratik Karar (Özet)
1. Orta-ağır aktif ÜK/CH tanısını ve aktiviteyi doğrula; tedavi hedeflerini (klinik + 

biyobelirteç + uygun zamanda endoskopi) belirle.(1-5)

• CH’de upadasitinib ile 12. haftada; klinik remisyon ve endoskopik yanıt birlikte 

hedeflenir.(2,5,8)

DOZ (RCT’LERDE KULLANILAN REJİM) 

Așağıdaki dozlar, RCT’lerde kullanılan șemalara göre özetlenmiștir.(6,11)

Akut Șiddetli ÜK (ASUC) Bağlamında Küçük Moleküller “Nerede 
Duruyor?”
Kılavuz Uyumlu Ana Çerçeve: ASUC’de birinci basamak yaklașım hastanede 

yatırılarak IV kortikosteroid ve erken yanıt değerlendirmesidir; yanıtsızlık 

durumunda kurtarma tedavisi olarak infliksimab veya siklosporin kılavuzlarda 

öncelikli seçeneklerdir.(1,4,5)

Küçük Moleküllerin Konumu (Pratik Sonuç):
• JAK inhibitörleri ve S1P modülatörleri, ASUC’de standart kurtarma tedavisi 

Tablo 4. ÜK Doz Șeması

Dayanak RCT

OCTAVE

U-ACHIEVE / U-ACCOMPLISH

SELECTION

True North

ELEVATE UC 12/5211

Adame (ÜK)

5 mg veya 10 mg
günde 2 kez

15 mg veya 30 mg
günde 1 kez

200 mg günde 1 kez

Çalıșmada sabit hedef doza 
geçiș ile devam

2 mg günde 1 kez

İndüksiyon (ÜK)

10 mg günde 2 kez

45 mg günde 1 kez

200 mg günde 1 kez 
(bazı kollarda 100 mg)

İndüksiyon + idame tek 
program (True North)

2 mg günde 1 kez

İlaç

Tofasitinib

Upadasitinib

Filgotinib

Ozanimod

Etrasimod

Tablo 5. CH - RCT Doz Șeması

Dayanak RCT

U-EXCEL / U-EXCEED / 
U-ENDURE

Adame (CH)

15 mg veya 30 mg
günde 1 kez

İndüksiyon (CH)

45 mg günde 1 kez

İlaç

Upadasitinib
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Furkan Çakmak, Taylan Kav
Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi Gastroenteroloji Bilim Dalı, Ankara

Mevcut kanıtlar, “birden fazla immün mekanizmayı ve yeni moleküler hedef-
leri kapsayan bireyselleștirilmiș tedavilerin gelecekte klinik pratiği yeniden 
șekillendirebileceğini” göstermektedir. 

HEDEFE YÖNELİK KÜÇÜK MOLEKÜLLER

Sfingozin-1-Fosfat (S1P) Reseptör Modülatörleri
Biyolojik bariyer bütünlüğünün düzenlenmesinde önemli bir rol oynayan sfingo-

zin-1-fosfat (S1P) sinyal yolağını etkiler. T ve B lenfositlerin timus, lenf nodu ve 

peyer plaklarından göçünü inhibe ederek periferik kanda lenfopeniye yol açmakta 

ve böylece lenfosit dolașımının baskılanması immünosupresyon sağlamaktadır. 

Adaptif immün yanıtta görev alan hücrelerde belirgin bir azalma olurken, doğal 

(innate) bağıșıklık hücreleri üzerindeki etkisi minimal düzeydedir.

Ozanimod

Ozanimod, sfingozin-1-fosfat (S1P) 1 ve 5 reseptörlerine yüksek afiniteyle bağla-

nan oral kullanılan küçük moleküler modülatördür, orta-ağır aktif ülseratif kolitli 

hastalarda remisyon indüksiyon ve idamede kullanılmaktadır. Buna karșılık S1P2, 

S1P3 ve S1P4 reseptörleri üzerinde minimal ya da hiç aktivitesi yoktur.

Ozanimod, yarı ömrünün 19 saat olması sebebiyle günde tek doz olacak șekilde 

ve yemekle birlikte veya yemekten bağımsız olarak uygulanır. S1P1 reseptör 

aracılı bradikardi yan etkisi sebebiyle tedaviye bașlanırken 1. günden 7. güne 

kadar kademeli doz artırımı yapılması gereklidir. Bu doz artırımı sürecinde 1-4. 

günler arasında günde 0,23 mg, 5-7. günler arasında günde 0,46 mg ozanimod 

kullanılır. 8. günden itibaren önerilen idame dozu günde bir kez 0,92 mg olacak 

șekilde tedaviye devam edilir. 

• Oral küçük moleküller, uygulama kolaylığı (intravenöz ve subkutan uygulaması 

olan diğer ileri tedavilere kıyasla) ve anti-ilaç antikoru gelișimi riskinin düșük 

olması nedeniyle monoklonal antikorlara göre avantajlı olsa da, daha az selektif 

maruz kalmıș erișkin hastalarda mirikizumab orta düzey etkinliğe sahip bir tedavi 

seçeneği olarak değerlendirilmektedir. 

Yapılan çalıșmalarda ülseratif kolit için doz olarak indüksiyon döneminde 12 
hafta boyunca her 4 haftada bir intravenöz yoldan 300 mg, idame dönemin-
de ise 40 hafta boyunca her 4 haftada bir subkutan yoldan 200 mg olarak 

uygulanmaktadır.

Crohn hastalığında ise 0., 4. ve 8. haftalarda 900 mg intravenöz olarak uygulan-

mıș; ardından 12. haftadan 52. haftaya kadar her 4 haftada bir 300 mg subku-
tan yoldan verilmiștir. 

Depresyon, artralji, nazofarenjit, baș ağrısı, anemi, diyare, enjeksiyon yeri reaksi-

yonları, hipersensitivite ve herpes zoster enfeksiyonu, plasebo ile karșılaștırıldığında 

mirikizumab tedavi grubunda daha sık bildirilen yan etkiler arasında yer almakta 

olup idame tedavi verilme sürecinde ortaya çıkmıștır.

HUMANİZE MONOKLONAL TL1A ANTİKORLARI

Tümör nekroz faktörü (TNF) benzeri protein 1A (TL1A), TNF süper ailesinin bir parçası 

olup özellikle mukozal T hücrelerinde Th17 yanıtlarını güçlendirerek IL-17, IL-9 ve 

IL-22 üretimini farklı yollarla düzenlemekte ve Crohn hastalığı dâhil TH17 aracılı kronik 

inflamatuvar hastalıklarda potansiyel bir terapötik hedef olarak öne çıkmaktadır.

Tulisokibart
Tulisokibart anti-TL1A monoklonal antikorudur. 

Tulisokibart, TL1A’yı hedefleyerek Crohn ve ülseratif kolitte klinik ve endoskopik 

yanıt sağlamıș yeni bir ajandır. Güvenlik profili kabul edilebilir olmakla birlikte daha 

geniș faz 3 çalıșmalara ihtiyaç vardır.

Duvakitug
TL1A’nın DR3’e bağlanmasını inhibe eden ve inflamasyon ile fibrozisin temel 

sürücülerini hedefleyen insan IgG1-λ2 monoklonal antikorudur. 

olmaları sebebiyle hedef dıșı etkiler ve advers olaylar açısından dikkatli bir 

risk-fayda değerlendirmesini gerekli kılmaktadır.

S1P reseptör modülasyonu ile ortaya çıkan advers olaylar arasında bradikardi, kalp 

ileti bozuklukları (ikinci-üçüncü derece atriyoventriküler bloklar), maküler ödem, 

malignite, ciddi veya fırsatçı enfeksiyonlar(herpes zoster vb.), lenfopeni, artralji ile 

pulmoner ve hepatik etkiler(aminotransferaz yüksekliği) yer almaktadır.(15) 

• Ozanimod, yakın zamanda miyokard enfarktüsü geçirmiș, instabil anjinası veya 

kalp yetmezliği bulunan hastalarda kullanılmamalıdır. Aritmi ve atriyoventrikü-
ler blok varlığını dıșlamak amacıyla tedavi öncesinde bazal elektrokardi-
yografi ile göz muyanesi, cilt muayenesi, herpes zoster așılaması gibi 

değerlendirmeler yapılması gereklidir. 

Etrasimod

Etrasimod, sfingozin-1-fosfat (S1P) reseptör modülatörü olup S1P1, S1P4 ve S1P5 

reseptörlerine bağlanır, S1P2 reseptörü üzerinde ise aktivitesi yoktur. 

Orta-ağır aktif ülseratif kolit hastalığında kullanılır.

• Önerilen doz, etrasimodun günde bir kez oral yoldan 2 mg olarak alınmasıdır. 

Klinik çalıșmalarda bölünerek kullanım değerlendirilmediği için ilaç içeren tablet 

bölünmeden ve bir miktar su ile bütün olarak yutulmalıdır. Tedavi bașlangıcına 

bağlı gelișebilecek geçici kalp hızı düșüșünü azaltmak amacıyla, etrasimodun 

ilk 3 gün boyunca yemekle birlikte alınması önerilir; bu süreden sonra ilaç 

yemekle birlikte veya yemekten bağımsız olarak kullanılabilir.

Bir dozun unutulması durumunda, bir sonraki planlanan zamanda reçete edilen 

doz alınmalı, kaçırılan dozu telafi etmek amacıyla çift doz alınmamalıdır. Tedaviye 

7 gün veya daha uzun süre ara verilmesi halinde ise, etrasimod yeniden bașlandı-

ğında ilk 3 dozun yemekle birlikte alınması önerilir.

İlaç kullanımına bağlı bradikardi, atriyoventriküler blok (birinci derece veya ikinci 

derece Mobitz tip I), hipertansiyon ve karaciğer enzimlerinde artıșıdır.

Tedavi kesildiğinde lenfosit düzeylerinin hızlı toparlanmasına olanak tanıması, 

özellikle tedavi planlamasında ve güvenlilik açısından klinik avantaj sağlamaktadır.

JAK(Janus Kinaz) İnhibitörleri
Filgotinib

Filgotinib, orta-ağır aktif ülseratif kolit tedavisinde kullanılan, günde tek doz oral, 

JAK1’e selektif bir inhibitördür; 200 mg dozunun indüksiyon ve idamede etkinlik 

sağladığı ve 100 mg ile 200 mg dozlarında, plaseboya benzer sıklıkta ciddi advers 

olaylarla, iyi tolere edildiği gösterilmiștir. 

Filgotinib, JAK1 selektif inhibisyonu ile inflamasyonu baskılayarak klinik, endosko-

pik ve histolojik iyileșme sağlar. Klinik çalıșmalarda iyi tolere edilmiș ve plaseboya 

göre anlamlı remisyon oranları göstermiștir.

İNTERLÖKİN 23 İNHİBİTÖRLERİ

IL-23, Th17 hücrelerinin aktivasyonu ve sürdürülmesi yoluyla TNF-α, IL-17, IL-6 

ve IL-22 gibi proinflamatuvar sitokinlerin üretimini artırarak immün aracılı inflama-

tuvar hastalıkların patogenezinde temel bir rol oynar. 

Guselkumab
Guselkumab, interlökin-23 (IL-23) proteinine yüksek özgüllük ve afiniteyle seçici 

olarak bağlanan, insan IgG1λ monoklonal antikorudur. 

Guselkumabın konvansiyonel veya biyolojik terapiye yanıtsız veya intoleransı olan 

orta-șiddetli aktif crohn hastalığı ile ülseratif kolitte indüksiyon ve idame tedavisi 

olarak etkisi ve etkinliği ortaya konmuștur. Önerilen indüksiyon dozu, 0., 4. ve 8. 

haftalarda uygulanmak üzere en az 1 saatlik intravenöz infüzyon șeklinde 200 mg 

ya da subkutan enjeksiyon yoluyla 400 mg (her biri 200 mg olacak șekilde ardıșık 

iki enjeksiyon) olarak verilebilir. 

Guselkumab tedavisi sırasında immünmodülatörler ve/veya kortikosteroidler 
birlikte kullanılmaya devam edilebilir.

Risankizumab
Risankizumab, IL-23’ün p19 alt birimine selektif olarak geçici bağlanan ve bu 

sitokinin IL-23 reseptör kompleksiyle etkileșimini inhibe eden insanlaștırılmıș bir 

immunglobulin G1(IgG1) monoklonal antikordur; inflamatuar barsak hastalığı 

tedavisinde kullanılmasının yanı sıra plak tip psöriyazis ve psöriatik artrit tedavisin-

de de onayı bulunmaktadır. 

Orta ve șiddetli aktif crohn hastalığında risankizumab için önerilen tedavi rejimi, 

0., 4. ve 8. haftalarda en az 1 saatlik intravenöz infüzyon șeklinde 600 mg-1200mg 

indüksiyon uygulanmasını takiben, 12. haftada ve sonrasında her 8 haftada bir 

subkutan yoldan 360 mg idame tedavisini içermektedir. 

Yirmi dördüncü haftaya kadar klinik ve/veya endoskopik anlamlı bir terapötik fayda 

gösterilemeyen hastalarda tedavinin kesilmesi göz önünde bulundurulmalıdır.

Orta-ağır aktif ülseratif kolitli hastalarda hem indüksiyon hem de idame tedavisinde 

etkindir. 0., 4. ve 8. haftalarda en az 2 saatlik IV infüzyonla 1200 mg indüksiyon 
sonrası, 12. haftadan itibaren her 8 haftada bir hastanın klinik yanıtına göre 
SC 180 mg (yeterli yanıt) veya SC 360 mg (yetersiz yanıt) șeklinde idame 
edilir; 24. haftaya kadar anlamlı terapötik fayda sağlanamayan hastalarda tedavi-

nin kesilmesi değerlendirilmelidir.

Ciddi yan etki oranı %2.3 olup sıklıkla anemi, artralji, baș ağrısı ve nazofarenjit 

görülmektedir. Hipersensitivite(kașıntı, döküntü, egzema) yaygın olarak görülürken, 

nadiren anafilaktik reaksiyonlar bildirilmiștir.

Mirikizumab
Mirikizumab, ülseratif kolit ve psöriatik artrit tedavisi için onaylı interlökin-23 p19 

alt birimini hedefleyen, humanize IgG4-varyant bir monoklonal antikordur.

Orta-ağır aktif Crohn hastalığında, ileri tedavilere naif hastalarda mirikizumab daha 

yüksek etkinliğe sahip tedavi seçenekleri arasında yer alırken; daha önce ileri 

tedavilere, özellikle TNF antagonistlerine maruz kalmıș hastalarda orta düzey 

etkinliğe sahip bulunmuș. Orta-ağır aktif ülseratif kolitte ise ileri tedavilere naiv ve 

Duvakitug için uygulanan doz rejimi, 2250 mg subkutan yükleme dozunu takiben 

her 2 haftada bir subkutan yoldan 450 mg veya 900 mg idame dozlarının verilmesi 

șeklindedir.

Duvakitug, TL1A-DR3 etkileșimini inhibe ederek inflamasyon ve fibrozisi hedefler 

ve hem UC hem Crohn’da yüksek klinik remisyon oranları göstermiștir. Klinik 

çalıșmalarda iyi tolere edilmiș ve plaseboya benzer güvenlik profili sergilemiștir.

Çoklu Hedefli Yeni Nesil Tedavi Yaklașımları 
İnflamatuvar barsak hastalıklarında daha etkili ve sürdürülebilir remisyonlara 

ulașma gereksinimi, farklı immün yolakları eșzamanlı hedefleyen tedavi stratejileri-

ne ilgiyi artırmıștır. Bu kapsamda, kombine tedavilerin(biyolojik ajan ve küçük 

moleküler ajan birlikteliği) yanı sıra birden fazla inflamatuvar mediyatörü (IL12,IL23, 

α4β7 integrin,TNF) tek bir ajanla bloke edebilen bispesifik antikorlar, mevcut 

monoterapilerin etkinlik sınırlarını așabilecek yenilikçi bir ileri kombinasyon yaklașı-

mı olarak değerlendirilmektedir. Ancak güncel veriler kısıtlı bir hasta grubunda 

kullanılabileceğini göstermektedir. 
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Mevcut kanıtlar, “birden fazla immün mekanizmayı ve yeni moleküler hedef-
leri kapsayan bireyselleștirilmiș tedavilerin gelecekte klinik pratiği yeniden 
șekillendirebileceğini” göstermektedir. 

HEDEFE YÖNELİK KÜÇÜK MOLEKÜLLER

Sfingozin-1-Fosfat (S1P) Reseptör Modülatörleri
Biyolojik bariyer bütünlüğünün düzenlenmesinde önemli bir rol oynayan sfingo-

zin-1-fosfat (S1P) sinyal yolağını etkiler. T ve B lenfositlerin timus, lenf nodu ve 

peyer plaklarından göçünü inhibe ederek periferik kanda lenfopeniye yol açmakta 

ve böylece lenfosit dolașımının baskılanması immünosupresyon sağlamaktadır. 

Adaptif immün yanıtta görev alan hücrelerde belirgin bir azalma olurken, doğal 

(innate) bağıșıklık hücreleri üzerindeki etkisi minimal düzeydedir.

Ozanimod

Ozanimod, sfingozin-1-fosfat (S1P) 1 ve 5 reseptörlerine yüksek afiniteyle bağla-

nan oral kullanılan küçük moleküler modülatördür, orta-ağır aktif ülseratif kolitli 

hastalarda remisyon indüksiyon ve idamede kullanılmaktadır. Buna karșılık S1P2, 

S1P3 ve S1P4 reseptörleri üzerinde minimal ya da hiç aktivitesi yoktur.

Ozanimod, yarı ömrünün 19 saat olması sebebiyle günde tek doz olacak șekilde 

ve yemekle birlikte veya yemekten bağımsız olarak uygulanır. S1P1 reseptör 

aracılı bradikardi yan etkisi sebebiyle tedaviye bașlanırken 1. günden 7. güne 

kadar kademeli doz artırımı yapılması gereklidir. Bu doz artırımı sürecinde 1-4. 

günler arasında günde 0,23 mg, 5-7. günler arasında günde 0,46 mg ozanimod 

kullanılır. 8. günden itibaren önerilen idame dozu günde bir kez 0,92 mg olacak 

șekilde tedaviye devam edilir. 

• Oral küçük moleküller, uygulama kolaylığı (intravenöz ve subkutan uygulaması 

olan diğer ileri tedavilere kıyasla) ve anti-ilaç antikoru gelișimi riskinin düșük 

olması nedeniyle monoklonal antikorlara göre avantajlı olsa da, daha az selektif 

maruz kalmıș erișkin hastalarda mirikizumab orta düzey etkinliğe sahip bir tedavi 

seçeneği olarak değerlendirilmektedir. 

Yapılan çalıșmalarda ülseratif kolit için doz olarak indüksiyon döneminde 12 
hafta boyunca her 4 haftada bir intravenöz yoldan 300 mg, idame dönemin-
de ise 40 hafta boyunca her 4 haftada bir subkutan yoldan 200 mg olarak 

uygulanmaktadır.

Crohn hastalığında ise 0., 4. ve 8. haftalarda 900 mg intravenöz olarak uygulan-

mıș; ardından 12. haftadan 52. haftaya kadar her 4 haftada bir 300 mg subku-
tan yoldan verilmiștir. 

Depresyon, artralji, nazofarenjit, baș ağrısı, anemi, diyare, enjeksiyon yeri reaksi-

yonları, hipersensitivite ve herpes zoster enfeksiyonu, plasebo ile karșılaștırıldığında 

mirikizumab tedavi grubunda daha sık bildirilen yan etkiler arasında yer almakta 

olup idame tedavi verilme sürecinde ortaya çıkmıștır.

HUMANİZE MONOKLONAL TL1A ANTİKORLARI

Tümör nekroz faktörü (TNF) benzeri protein 1A (TL1A), TNF süper ailesinin bir parçası 

olup özellikle mukozal T hücrelerinde Th17 yanıtlarını güçlendirerek IL-17, IL-9 ve 

IL-22 üretimini farklı yollarla düzenlemekte ve Crohn hastalığı dâhil TH17 aracılı kronik 

inflamatuvar hastalıklarda potansiyel bir terapötik hedef olarak öne çıkmaktadır.

Tulisokibart
Tulisokibart anti-TL1A monoklonal antikorudur. 

Tulisokibart, TL1A’yı hedefleyerek Crohn ve ülseratif kolitte klinik ve endoskopik 

yanıt sağlamıș yeni bir ajandır. Güvenlik profili kabul edilebilir olmakla birlikte daha 

geniș faz 3 çalıșmalara ihtiyaç vardır.

Duvakitug
TL1A’nın DR3’e bağlanmasını inhibe eden ve inflamasyon ile fibrozisin temel 

sürücülerini hedefleyen insan IgG1-λ2 monoklonal antikorudur. 
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olmaları sebebiyle hedef dıșı etkiler ve advers olaylar açısından dikkatli bir 

risk-fayda değerlendirmesini gerekli kılmaktadır.

S1P reseptör modülasyonu ile ortaya çıkan advers olaylar arasında bradikardi, kalp 

ileti bozuklukları (ikinci-üçüncü derece atriyoventriküler bloklar), maküler ödem, 

malignite, ciddi veya fırsatçı enfeksiyonlar(herpes zoster vb.), lenfopeni, artralji ile 

pulmoner ve hepatik etkiler(aminotransferaz yüksekliği) yer almaktadır.(15) 

• Ozanimod, yakın zamanda miyokard enfarktüsü geçirmiș, instabil anjinası veya 

kalp yetmezliği bulunan hastalarda kullanılmamalıdır. Aritmi ve atriyoventrikü-
ler blok varlığını dıșlamak amacıyla tedavi öncesinde bazal elektrokardi-
yografi ile göz muyanesi, cilt muayenesi, herpes zoster așılaması gibi 

değerlendirmeler yapılması gereklidir. 

Etrasimod

Etrasimod, sfingozin-1-fosfat (S1P) reseptör modülatörü olup S1P1, S1P4 ve S1P5 

reseptörlerine bağlanır, S1P2 reseptörü üzerinde ise aktivitesi yoktur. 

Orta-ağır aktif ülseratif kolit hastalığında kullanılır.

• Önerilen doz, etrasimodun günde bir kez oral yoldan 2 mg olarak alınmasıdır. 

Klinik çalıșmalarda bölünerek kullanım değerlendirilmediği için ilaç içeren tablet 

bölünmeden ve bir miktar su ile bütün olarak yutulmalıdır. Tedavi bașlangıcına 

bağlı gelișebilecek geçici kalp hızı düșüșünü azaltmak amacıyla, etrasimodun 

ilk 3 gün boyunca yemekle birlikte alınması önerilir; bu süreden sonra ilaç 

yemekle birlikte veya yemekten bağımsız olarak kullanılabilir.

Bir dozun unutulması durumunda, bir sonraki planlanan zamanda reçete edilen 

doz alınmalı, kaçırılan dozu telafi etmek amacıyla çift doz alınmamalıdır. Tedaviye 

7 gün veya daha uzun süre ara verilmesi halinde ise, etrasimod yeniden bașlandı-

ğında ilk 3 dozun yemekle birlikte alınması önerilir.

İlaç kullanımına bağlı bradikardi, atriyoventriküler blok (birinci derece veya ikinci 

derece Mobitz tip I), hipertansiyon ve karaciğer enzimlerinde artıșıdır.

Tedavi kesildiğinde lenfosit düzeylerinin hızlı toparlanmasına olanak tanıması, 

özellikle tedavi planlamasında ve güvenlilik açısından klinik avantaj sağlamaktadır.

JAK(Janus Kinaz) İnhibitörleri
Filgotinib

Filgotinib, orta-ağır aktif ülseratif kolit tedavisinde kullanılan, günde tek doz oral, 

JAK1’e selektif bir inhibitördür; 200 mg dozunun indüksiyon ve idamede etkinlik 

sağladığı ve 100 mg ile 200 mg dozlarında, plaseboya benzer sıklıkta ciddi advers 

olaylarla, iyi tolere edildiği gösterilmiștir. 

Filgotinib, JAK1 selektif inhibisyonu ile inflamasyonu baskılayarak klinik, endosko-

pik ve histolojik iyileșme sağlar. Klinik çalıșmalarda iyi tolere edilmiș ve plaseboya 

göre anlamlı remisyon oranları göstermiștir.

İNTERLÖKİN 23 İNHİBİTÖRLERİ

IL-23, Th17 hücrelerinin aktivasyonu ve sürdürülmesi yoluyla TNF-α, IL-17, IL-6 

ve IL-22 gibi proinflamatuvar sitokinlerin üretimini artırarak immün aracılı inflama-

tuvar hastalıkların patogenezinde temel bir rol oynar. 

Guselkumab
Guselkumab, interlökin-23 (IL-23) proteinine yüksek özgüllük ve afiniteyle seçici 

olarak bağlanan, insan IgG1λ monoklonal antikorudur. 

Guselkumabın konvansiyonel veya biyolojik terapiye yanıtsız veya intoleransı olan 

orta-șiddetli aktif crohn hastalığı ile ülseratif kolitte indüksiyon ve idame tedavisi 

olarak etkisi ve etkinliği ortaya konmuștur. Önerilen indüksiyon dozu, 0., 4. ve 8. 

haftalarda uygulanmak üzere en az 1 saatlik intravenöz infüzyon șeklinde 200 mg 

ya da subkutan enjeksiyon yoluyla 400 mg (her biri 200 mg olacak șekilde ardıșık 

iki enjeksiyon) olarak verilebilir. 

Guselkumab tedavisi sırasında immünmodülatörler ve/veya kortikosteroidler 
birlikte kullanılmaya devam edilebilir.

Risankizumab
Risankizumab, IL-23’ün p19 alt birimine selektif olarak geçici bağlanan ve bu 

sitokinin IL-23 reseptör kompleksiyle etkileșimini inhibe eden insanlaștırılmıș bir 

immunglobulin G1(IgG1) monoklonal antikordur; inflamatuar barsak hastalığı 

tedavisinde kullanılmasının yanı sıra plak tip psöriyazis ve psöriatik artrit tedavisin-

de de onayı bulunmaktadır. 

Orta ve șiddetli aktif crohn hastalığında risankizumab için önerilen tedavi rejimi, 

0., 4. ve 8. haftalarda en az 1 saatlik intravenöz infüzyon șeklinde 600 mg-1200mg 

indüksiyon uygulanmasını takiben, 12. haftada ve sonrasında her 8 haftada bir 

subkutan yoldan 360 mg idame tedavisini içermektedir. 

Yirmi dördüncü haftaya kadar klinik ve/veya endoskopik anlamlı bir terapötik fayda 

gösterilemeyen hastalarda tedavinin kesilmesi göz önünde bulundurulmalıdır.

Orta-ağır aktif ülseratif kolitli hastalarda hem indüksiyon hem de idame tedavisinde 

etkindir. 0., 4. ve 8. haftalarda en az 2 saatlik IV infüzyonla 1200 mg indüksiyon 
sonrası, 12. haftadan itibaren her 8 haftada bir hastanın klinik yanıtına göre 
SC 180 mg (yeterli yanıt) veya SC 360 mg (yetersiz yanıt) șeklinde idame 
edilir; 24. haftaya kadar anlamlı terapötik fayda sağlanamayan hastalarda tedavi-

nin kesilmesi değerlendirilmelidir.

Ciddi yan etki oranı %2.3 olup sıklıkla anemi, artralji, baș ağrısı ve nazofarenjit 

görülmektedir. Hipersensitivite(kașıntı, döküntü, egzema) yaygın olarak görülürken, 

nadiren anafilaktik reaksiyonlar bildirilmiștir.

Mirikizumab
Mirikizumab, ülseratif kolit ve psöriatik artrit tedavisi için onaylı interlökin-23 p19 

alt birimini hedefleyen, humanize IgG4-varyant bir monoklonal antikordur.

Orta-ağır aktif Crohn hastalığında, ileri tedavilere naif hastalarda mirikizumab daha 

yüksek etkinliğe sahip tedavi seçenekleri arasında yer alırken; daha önce ileri 

tedavilere, özellikle TNF antagonistlerine maruz kalmıș hastalarda orta düzey 

etkinliğe sahip bulunmuș. Orta-ağır aktif ülseratif kolitte ise ileri tedavilere naiv ve 

Duvakitug için uygulanan doz rejimi, 2250 mg subkutan yükleme dozunu takiben 

her 2 haftada bir subkutan yoldan 450 mg veya 900 mg idame dozlarının verilmesi 

șeklindedir.

Duvakitug, TL1A-DR3 etkileșimini inhibe ederek inflamasyon ve fibrozisi hedefler 

ve hem UC hem Crohn’da yüksek klinik remisyon oranları göstermiștir. Klinik 

çalıșmalarda iyi tolere edilmiș ve plaseboya benzer güvenlik profili sergilemiștir.

Çoklu Hedefli Yeni Nesil Tedavi Yaklașımları 
İnflamatuvar barsak hastalıklarında daha etkili ve sürdürülebilir remisyonlara 

ulașma gereksinimi, farklı immün yolakları eșzamanlı hedefleyen tedavi stratejileri-

ne ilgiyi artırmıștır. Bu kapsamda, kombine tedavilerin(biyolojik ajan ve küçük 

moleküler ajan birlikteliği) yanı sıra birden fazla inflamatuvar mediyatörü (IL12,IL23, 

α4β7 integrin,TNF) tek bir ajanla bloke edebilen bispesifik antikorlar, mevcut 

monoterapilerin etkinlik sınırlarını așabilecek yenilikçi bir ileri kombinasyon yaklașı-

mı olarak değerlendirilmektedir. Ancak güncel veriler kısıtlı bir hasta grubunda 

kullanılabileceğini göstermektedir. 
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Mevcut kanıtlar, “birden fazla immün mekanizmayı ve yeni moleküler hedef-
leri kapsayan bireyselleștirilmiș tedavilerin gelecekte klinik pratiği yeniden 
șekillendirebileceğini” göstermektedir. 

HEDEFE YÖNELİK KÜÇÜK MOLEKÜLLER

Sfingozin-1-Fosfat (S1P) Reseptör Modülatörleri
Biyolojik bariyer bütünlüğünün düzenlenmesinde önemli bir rol oynayan sfingo-

zin-1-fosfat (S1P) sinyal yolağını etkiler. T ve B lenfositlerin timus, lenf nodu ve 

peyer plaklarından göçünü inhibe ederek periferik kanda lenfopeniye yol açmakta 

ve böylece lenfosit dolașımının baskılanması immünosupresyon sağlamaktadır. 

Adaptif immün yanıtta görev alan hücrelerde belirgin bir azalma olurken, doğal 

(innate) bağıșıklık hücreleri üzerindeki etkisi minimal düzeydedir.

Ozanimod

Ozanimod, sfingozin-1-fosfat (S1P) 1 ve 5 reseptörlerine yüksek afiniteyle bağla-

nan oral kullanılan küçük moleküler modülatördür, orta-ağır aktif ülseratif kolitli 

hastalarda remisyon indüksiyon ve idamede kullanılmaktadır. Buna karșılık S1P2, 

S1P3 ve S1P4 reseptörleri üzerinde minimal ya da hiç aktivitesi yoktur.

Ozanimod, yarı ömrünün 19 saat olması sebebiyle günde tek doz olacak șekilde 

ve yemekle birlikte veya yemekten bağımsız olarak uygulanır. S1P1 reseptör 

aracılı bradikardi yan etkisi sebebiyle tedaviye bașlanırken 1. günden 7. güne 

kadar kademeli doz artırımı yapılması gereklidir. Bu doz artırımı sürecinde 1-4. 

günler arasında günde 0,23 mg, 5-7. günler arasında günde 0,46 mg ozanimod 

kullanılır. 8. günden itibaren önerilen idame dozu günde bir kez 0,92 mg olacak 

șekilde tedaviye devam edilir. 

• Oral küçük moleküller, uygulama kolaylığı (intravenöz ve subkutan uygulaması 

olan diğer ileri tedavilere kıyasla) ve anti-ilaç antikoru gelișimi riskinin düșük 

olması nedeniyle monoklonal antikorlara göre avantajlı olsa da, daha az selektif 

maruz kalmıș erișkin hastalarda mirikizumab orta düzey etkinliğe sahip bir tedavi 

seçeneği olarak değerlendirilmektedir. 

Yapılan çalıșmalarda ülseratif kolit için doz olarak indüksiyon döneminde 12 
hafta boyunca her 4 haftada bir intravenöz yoldan 300 mg, idame dönemin-
de ise 40 hafta boyunca her 4 haftada bir subkutan yoldan 200 mg olarak 

uygulanmaktadır.

Crohn hastalığında ise 0., 4. ve 8. haftalarda 900 mg intravenöz olarak uygulan-

mıș; ardından 12. haftadan 52. haftaya kadar her 4 haftada bir 300 mg subku-
tan yoldan verilmiștir. 

Depresyon, artralji, nazofarenjit, baș ağrısı, anemi, diyare, enjeksiyon yeri reaksi-

yonları, hipersensitivite ve herpes zoster enfeksiyonu, plasebo ile karșılaștırıldığında 

mirikizumab tedavi grubunda daha sık bildirilen yan etkiler arasında yer almakta 

olup idame tedavi verilme sürecinde ortaya çıkmıștır.

HUMANİZE MONOKLONAL TL1A ANTİKORLARI

Tümör nekroz faktörü (TNF) benzeri protein 1A (TL1A), TNF süper ailesinin bir parçası 

olup özellikle mukozal T hücrelerinde Th17 yanıtlarını güçlendirerek IL-17, IL-9 ve 

IL-22 üretimini farklı yollarla düzenlemekte ve Crohn hastalığı dâhil TH17 aracılı kronik 

inflamatuvar hastalıklarda potansiyel bir terapötik hedef olarak öne çıkmaktadır.

Tulisokibart
Tulisokibart anti-TL1A monoklonal antikorudur. 

Tulisokibart, TL1A’yı hedefleyerek Crohn ve ülseratif kolitte klinik ve endoskopik 

yanıt sağlamıș yeni bir ajandır. Güvenlik profili kabul edilebilir olmakla birlikte daha 

geniș faz 3 çalıșmalara ihtiyaç vardır.

Duvakitug
TL1A’nın DR3’e bağlanmasını inhibe eden ve inflamasyon ile fibrozisin temel 

sürücülerini hedefleyen insan IgG1-λ2 monoklonal antikorudur. 

İBH’DA YENİ TEDAVİLER
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olmaları sebebiyle hedef dıșı etkiler ve advers olaylar açısından dikkatli bir 

risk-fayda değerlendirmesini gerekli kılmaktadır.

S1P reseptör modülasyonu ile ortaya çıkan advers olaylar arasında bradikardi, kalp 

ileti bozuklukları (ikinci-üçüncü derece atriyoventriküler bloklar), maküler ödem, 

malignite, ciddi veya fırsatçı enfeksiyonlar(herpes zoster vb.), lenfopeni, artralji ile 

pulmoner ve hepatik etkiler(aminotransferaz yüksekliği) yer almaktadır.(15) 

• Ozanimod, yakın zamanda miyokard enfarktüsü geçirmiș, instabil anjinası veya 

kalp yetmezliği bulunan hastalarda kullanılmamalıdır. Aritmi ve atriyoventrikü-
ler blok varlığını dıșlamak amacıyla tedavi öncesinde bazal elektrokardi-
yografi ile göz muyanesi, cilt muayenesi, herpes zoster așılaması gibi 

değerlendirmeler yapılması gereklidir. 

Etrasimod

Etrasimod, sfingozin-1-fosfat (S1P) reseptör modülatörü olup S1P1, S1P4 ve S1P5 

reseptörlerine bağlanır, S1P2 reseptörü üzerinde ise aktivitesi yoktur. 

Orta-ağır aktif ülseratif kolit hastalığında kullanılır.

• Önerilen doz, etrasimodun günde bir kez oral yoldan 2 mg olarak alınmasıdır. 

Klinik çalıșmalarda bölünerek kullanım değerlendirilmediği için ilaç içeren tablet 

bölünmeden ve bir miktar su ile bütün olarak yutulmalıdır. Tedavi bașlangıcına 

bağlı gelișebilecek geçici kalp hızı düșüșünü azaltmak amacıyla, etrasimodun 

ilk 3 gün boyunca yemekle birlikte alınması önerilir; bu süreden sonra ilaç 

yemekle birlikte veya yemekten bağımsız olarak kullanılabilir.

Bir dozun unutulması durumunda, bir sonraki planlanan zamanda reçete edilen 

doz alınmalı, kaçırılan dozu telafi etmek amacıyla çift doz alınmamalıdır. Tedaviye 

7 gün veya daha uzun süre ara verilmesi halinde ise, etrasimod yeniden bașlandı-

ğında ilk 3 dozun yemekle birlikte alınması önerilir.

İlaç kullanımına bağlı bradikardi, atriyoventriküler blok (birinci derece veya ikinci 

derece Mobitz tip I), hipertansiyon ve karaciğer enzimlerinde artıșıdır.

Tedavi kesildiğinde lenfosit düzeylerinin hızlı toparlanmasına olanak tanıması, 

özellikle tedavi planlamasında ve güvenlilik açısından klinik avantaj sağlamaktadır.

JAK(Janus Kinaz) İnhibitörleri
Filgotinib

Filgotinib, orta-ağır aktif ülseratif kolit tedavisinde kullanılan, günde tek doz oral, 

JAK1’e selektif bir inhibitördür; 200 mg dozunun indüksiyon ve idamede etkinlik 

sağladığı ve 100 mg ile 200 mg dozlarında, plaseboya benzer sıklıkta ciddi advers 

olaylarla, iyi tolere edildiği gösterilmiștir. 

Filgotinib, JAK1 selektif inhibisyonu ile inflamasyonu baskılayarak klinik, endosko-

pik ve histolojik iyileșme sağlar. Klinik çalıșmalarda iyi tolere edilmiș ve plaseboya 

göre anlamlı remisyon oranları göstermiștir.

İNTERLÖKİN 23 İNHİBİTÖRLERİ

IL-23, Th17 hücrelerinin aktivasyonu ve sürdürülmesi yoluyla TNF-α, IL-17, IL-6 

ve IL-22 gibi proinflamatuvar sitokinlerin üretimini artırarak immün aracılı inflama-

tuvar hastalıkların patogenezinde temel bir rol oynar. 

Guselkumab
Guselkumab, interlökin-23 (IL-23) proteinine yüksek özgüllük ve afiniteyle seçici 

olarak bağlanan, insan IgG1λ monoklonal antikorudur. 

Guselkumabın konvansiyonel veya biyolojik terapiye yanıtsız veya intoleransı olan 

orta-șiddetli aktif crohn hastalığı ile ülseratif kolitte indüksiyon ve idame tedavisi 

olarak etkisi ve etkinliği ortaya konmuștur. Önerilen indüksiyon dozu, 0., 4. ve 8. 

haftalarda uygulanmak üzere en az 1 saatlik intravenöz infüzyon șeklinde 200 mg 

ya da subkutan enjeksiyon yoluyla 400 mg (her biri 200 mg olacak șekilde ardıșık 

iki enjeksiyon) olarak verilebilir. 

Guselkumab tedavisi sırasında immünmodülatörler ve/veya kortikosteroidler 
birlikte kullanılmaya devam edilebilir.

Risankizumab
Risankizumab, IL-23’ün p19 alt birimine selektif olarak geçici bağlanan ve bu 

sitokinin IL-23 reseptör kompleksiyle etkileșimini inhibe eden insanlaștırılmıș bir 

immunglobulin G1(IgG1) monoklonal antikordur; inflamatuar barsak hastalığı 

tedavisinde kullanılmasının yanı sıra plak tip psöriyazis ve psöriatik artrit tedavisin-

de de onayı bulunmaktadır. 

Orta ve șiddetli aktif crohn hastalığında risankizumab için önerilen tedavi rejimi, 

0., 4. ve 8. haftalarda en az 1 saatlik intravenöz infüzyon șeklinde 600 mg-1200mg 

indüksiyon uygulanmasını takiben, 12. haftada ve sonrasında her 8 haftada bir 

subkutan yoldan 360 mg idame tedavisini içermektedir. 

Yirmi dördüncü haftaya kadar klinik ve/veya endoskopik anlamlı bir terapötik fayda 

gösterilemeyen hastalarda tedavinin kesilmesi göz önünde bulundurulmalıdır.

Orta-ağır aktif ülseratif kolitli hastalarda hem indüksiyon hem de idame tedavisinde 

etkindir. 0., 4. ve 8. haftalarda en az 2 saatlik IV infüzyonla 1200 mg indüksiyon 
sonrası, 12. haftadan itibaren her 8 haftada bir hastanın klinik yanıtına göre 
SC 180 mg (yeterli yanıt) veya SC 360 mg (yetersiz yanıt) șeklinde idame 
edilir; 24. haftaya kadar anlamlı terapötik fayda sağlanamayan hastalarda tedavi-

nin kesilmesi değerlendirilmelidir.

Ciddi yan etki oranı %2.3 olup sıklıkla anemi, artralji, baș ağrısı ve nazofarenjit 

görülmektedir. Hipersensitivite(kașıntı, döküntü, egzema) yaygın olarak görülürken, 

nadiren anafilaktik reaksiyonlar bildirilmiștir.

Mirikizumab
Mirikizumab, ülseratif kolit ve psöriatik artrit tedavisi için onaylı interlökin-23 p19 

alt birimini hedefleyen, humanize IgG4-varyant bir monoklonal antikordur.

Orta-ağır aktif Crohn hastalığında, ileri tedavilere naif hastalarda mirikizumab daha 

yüksek etkinliğe sahip tedavi seçenekleri arasında yer alırken; daha önce ileri 

tedavilere, özellikle TNF antagonistlerine maruz kalmıș hastalarda orta düzey 

etkinliğe sahip bulunmuș. Orta-ağır aktif ülseratif kolitte ise ileri tedavilere naiv ve 

Duvakitug için uygulanan doz rejimi, 2250 mg subkutan yükleme dozunu takiben 

her 2 haftada bir subkutan yoldan 450 mg veya 900 mg idame dozlarının verilmesi 

șeklindedir.

Duvakitug, TL1A-DR3 etkileșimini inhibe ederek inflamasyon ve fibrozisi hedefler 

ve hem UC hem Crohn’da yüksek klinik remisyon oranları göstermiștir. Klinik 

çalıșmalarda iyi tolere edilmiș ve plaseboya benzer güvenlik profili sergilemiștir.

Çoklu Hedefli Yeni Nesil Tedavi Yaklașımları 
İnflamatuvar barsak hastalıklarında daha etkili ve sürdürülebilir remisyonlara 

ulașma gereksinimi, farklı immün yolakları eșzamanlı hedefleyen tedavi stratejileri-

ne ilgiyi artırmıștır. Bu kapsamda, kombine tedavilerin(biyolojik ajan ve küçük 

moleküler ajan birlikteliği) yanı sıra birden fazla inflamatuvar mediyatörü (IL12,IL23, 

α4β7 integrin,TNF) tek bir ajanla bloke edebilen bispesifik antikorlar, mevcut 

monoterapilerin etkinlik sınırlarını așabilecek yenilikçi bir ileri kombinasyon yaklașı-

mı olarak değerlendirilmektedir. Ancak güncel veriler kısıtlı bir hasta grubunda 

kullanılabileceğini göstermektedir. 



Furkan Çakmak, Taylan Kav
Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi Gastroenteroloji Bilim Dalı, Ankara

Mevcut kanıtlar, “birden fazla immün mekanizmayı ve yeni moleküler hedef-
leri kapsayan bireyselleștirilmiș tedavilerin gelecekte klinik pratiği yeniden 
șekillendirebileceğini” göstermektedir. 

HEDEFE YÖNELİK KÜÇÜK MOLEKÜLLER

Sfingozin-1-Fosfat (S1P) Reseptör Modülatörleri
Biyolojik bariyer bütünlüğünün düzenlenmesinde önemli bir rol oynayan sfingo-

zin-1-fosfat (S1P) sinyal yolağını etkiler. T ve B lenfositlerin timus, lenf nodu ve 

peyer plaklarından göçünü inhibe ederek periferik kanda lenfopeniye yol açmakta 

ve böylece lenfosit dolașımının baskılanması immünosupresyon sağlamaktadır. 

Adaptif immün yanıtta görev alan hücrelerde belirgin bir azalma olurken, doğal 

(innate) bağıșıklık hücreleri üzerindeki etkisi minimal düzeydedir.

Ozanimod

Ozanimod, sfingozin-1-fosfat (S1P) 1 ve 5 reseptörlerine yüksek afiniteyle bağla-

nan oral kullanılan küçük moleküler modülatördür, orta-ağır aktif ülseratif kolitli 

hastalarda remisyon indüksiyon ve idamede kullanılmaktadır. Buna karșılık S1P2, 

S1P3 ve S1P4 reseptörleri üzerinde minimal ya da hiç aktivitesi yoktur.

Ozanimod, yarı ömrünün 19 saat olması sebebiyle günde tek doz olacak șekilde 

ve yemekle birlikte veya yemekten bağımsız olarak uygulanır. S1P1 reseptör 

aracılı bradikardi yan etkisi sebebiyle tedaviye bașlanırken 1. günden 7. güne 

kadar kademeli doz artırımı yapılması gereklidir. Bu doz artırımı sürecinde 1-4. 

günler arasında günde 0,23 mg, 5-7. günler arasında günde 0,46 mg ozanimod 

kullanılır. 8. günden itibaren önerilen idame dozu günde bir kez 0,92 mg olacak 

șekilde tedaviye devam edilir. 

• Oral küçük moleküller, uygulama kolaylığı (intravenöz ve subkutan uygulaması 

olan diğer ileri tedavilere kıyasla) ve anti-ilaç antikoru gelișimi riskinin düșük 

olması nedeniyle monoklonal antikorlara göre avantajlı olsa da, daha az selektif 

maruz kalmıș erișkin hastalarda mirikizumab orta düzey etkinliğe sahip bir tedavi 

seçeneği olarak değerlendirilmektedir. 

Yapılan çalıșmalarda ülseratif kolit için doz olarak indüksiyon döneminde 12 
hafta boyunca her 4 haftada bir intravenöz yoldan 300 mg, idame dönemin-
de ise 40 hafta boyunca her 4 haftada bir subkutan yoldan 200 mg olarak 

uygulanmaktadır.

Crohn hastalığında ise 0., 4. ve 8. haftalarda 900 mg intravenöz olarak uygulan-

mıș; ardından 12. haftadan 52. haftaya kadar her 4 haftada bir 300 mg subku-
tan yoldan verilmiștir. 

Depresyon, artralji, nazofarenjit, baș ağrısı, anemi, diyare, enjeksiyon yeri reaksi-

yonları, hipersensitivite ve herpes zoster enfeksiyonu, plasebo ile karșılaștırıldığında 

mirikizumab tedavi grubunda daha sık bildirilen yan etkiler arasında yer almakta 

olup idame tedavi verilme sürecinde ortaya çıkmıștır.

HUMANİZE MONOKLONAL TL1A ANTİKORLARI

Tümör nekroz faktörü (TNF) benzeri protein 1A (TL1A), TNF süper ailesinin bir parçası 

olup özellikle mukozal T hücrelerinde Th17 yanıtlarını güçlendirerek IL-17, IL-9 ve 

IL-22 üretimini farklı yollarla düzenlemekte ve Crohn hastalığı dâhil TH17 aracılı kronik 

inflamatuvar hastalıklarda potansiyel bir terapötik hedef olarak öne çıkmaktadır.

Tulisokibart
Tulisokibart anti-TL1A monoklonal antikorudur. 

Tulisokibart, TL1A’yı hedefleyerek Crohn ve ülseratif kolitte klinik ve endoskopik 

yanıt sağlamıș yeni bir ajandır. Güvenlik profili kabul edilebilir olmakla birlikte daha 

geniș faz 3 çalıșmalara ihtiyaç vardır.

Duvakitug
TL1A’nın DR3’e bağlanmasını inhibe eden ve inflamasyon ile fibrozisin temel 

sürücülerini hedefleyen insan IgG1-λ2 monoklonal antikorudur. 

olmaları sebebiyle hedef dıșı etkiler ve advers olaylar açısından dikkatli bir 

risk-fayda değerlendirmesini gerekli kılmaktadır.

S1P reseptör modülasyonu ile ortaya çıkan advers olaylar arasında bradikardi, kalp 

ileti bozuklukları (ikinci-üçüncü derece atriyoventriküler bloklar), maküler ödem, 

malignite, ciddi veya fırsatçı enfeksiyonlar(herpes zoster vb.), lenfopeni, artralji ile 

pulmoner ve hepatik etkiler(aminotransferaz yüksekliği) yer almaktadır.(15) 

• Ozanimod, yakın zamanda miyokard enfarktüsü geçirmiș, instabil anjinası veya 

kalp yetmezliği bulunan hastalarda kullanılmamalıdır. Aritmi ve atriyoventrikü-
ler blok varlığını dıșlamak amacıyla tedavi öncesinde bazal elektrokardi-
yografi ile göz muyanesi, cilt muayenesi, herpes zoster așılaması gibi 

değerlendirmeler yapılması gereklidir. 

Etrasimod

Etrasimod, sfingozin-1-fosfat (S1P) reseptör modülatörü olup S1P1, S1P4 ve S1P5 

reseptörlerine bağlanır, S1P2 reseptörü üzerinde ise aktivitesi yoktur. 

Orta-ağır aktif ülseratif kolit hastalığında kullanılır.

• Önerilen doz, etrasimodun günde bir kez oral yoldan 2 mg olarak alınmasıdır. 

Klinik çalıșmalarda bölünerek kullanım değerlendirilmediği için ilaç içeren tablet 

bölünmeden ve bir miktar su ile bütün olarak yutulmalıdır. Tedavi bașlangıcına 

bağlı gelișebilecek geçici kalp hızı düșüșünü azaltmak amacıyla, etrasimodun 

ilk 3 gün boyunca yemekle birlikte alınması önerilir; bu süreden sonra ilaç 

yemekle birlikte veya yemekten bağımsız olarak kullanılabilir.

Bir dozun unutulması durumunda, bir sonraki planlanan zamanda reçete edilen 

doz alınmalı, kaçırılan dozu telafi etmek amacıyla çift doz alınmamalıdır. Tedaviye 

7 gün veya daha uzun süre ara verilmesi halinde ise, etrasimod yeniden bașlandı-

ğında ilk 3 dozun yemekle birlikte alınması önerilir.

İlaç kullanımına bağlı bradikardi, atriyoventriküler blok (birinci derece veya ikinci 

derece Mobitz tip I), hipertansiyon ve karaciğer enzimlerinde artıșıdır.

Tedavi kesildiğinde lenfosit düzeylerinin hızlı toparlanmasına olanak tanıması, 

özellikle tedavi planlamasında ve güvenlilik açısından klinik avantaj sağlamaktadır.

JAK(Janus Kinaz) İnhibitörleri
Filgotinib

Filgotinib, orta-ağır aktif ülseratif kolit tedavisinde kullanılan, günde tek doz oral, 

JAK1’e selektif bir inhibitördür; 200 mg dozunun indüksiyon ve idamede etkinlik 

sağladığı ve 100 mg ile 200 mg dozlarında, plaseboya benzer sıklıkta ciddi advers 

olaylarla, iyi tolere edildiği gösterilmiștir. 

Filgotinib, JAK1 selektif inhibisyonu ile inflamasyonu baskılayarak klinik, endosko-

pik ve histolojik iyileșme sağlar. Klinik çalıșmalarda iyi tolere edilmiș ve plaseboya 

göre anlamlı remisyon oranları göstermiștir.

İNTERLÖKİN 23 İNHİBİTÖRLERİ

IL-23, Th17 hücrelerinin aktivasyonu ve sürdürülmesi yoluyla TNF-α, IL-17, IL-6 

ve IL-22 gibi proinflamatuvar sitokinlerin üretimini artırarak immün aracılı inflama-

tuvar hastalıkların patogenezinde temel bir rol oynar. 

Guselkumab
Guselkumab, interlökin-23 (IL-23) proteinine yüksek özgüllük ve afiniteyle seçici 

olarak bağlanan, insan IgG1λ monoklonal antikorudur. 

Guselkumabın konvansiyonel veya biyolojik terapiye yanıtsız veya intoleransı olan 

orta-șiddetli aktif crohn hastalığı ile ülseratif kolitte indüksiyon ve idame tedavisi 

olarak etkisi ve etkinliği ortaya konmuștur. Önerilen indüksiyon dozu, 0., 4. ve 8. 

haftalarda uygulanmak üzere en az 1 saatlik intravenöz infüzyon șeklinde 200 mg 

ya da subkutan enjeksiyon yoluyla 400 mg (her biri 200 mg olacak șekilde ardıșık 

iki enjeksiyon) olarak verilebilir. 

Guselkumab tedavisi sırasında immünmodülatörler ve/veya kortikosteroidler 
birlikte kullanılmaya devam edilebilir.

İBH’DA YENİ TEDAVİLER
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Risankizumab
Risankizumab, IL-23’ün p19 alt birimine selektif olarak geçici bağlanan ve bu 

sitokinin IL-23 reseptör kompleksiyle etkileșimini inhibe eden insanlaștırılmıș bir 

immunglobulin G1(IgG1) monoklonal antikordur; inflamatuar barsak hastalığı 

tedavisinde kullanılmasının yanı sıra plak tip psöriyazis ve psöriatik artrit tedavisin-

de de onayı bulunmaktadır. 

Orta ve șiddetli aktif crohn hastalığında risankizumab için önerilen tedavi rejimi, 

0., 4. ve 8. haftalarda en az 1 saatlik intravenöz infüzyon șeklinde 600 mg-1200mg 

indüksiyon uygulanmasını takiben, 12. haftada ve sonrasında her 8 haftada bir 

subkutan yoldan 360 mg idame tedavisini içermektedir. 

Yirmi dördüncü haftaya kadar klinik ve/veya endoskopik anlamlı bir terapötik fayda 

gösterilemeyen hastalarda tedavinin kesilmesi göz önünde bulundurulmalıdır.

Orta-ağır aktif ülseratif kolitli hastalarda hem indüksiyon hem de idame tedavisinde 

etkindir. 0., 4. ve 8. haftalarda en az 2 saatlik IV infüzyonla 1200 mg indüksiyon 
sonrası, 12. haftadan itibaren her 8 haftada bir hastanın klinik yanıtına göre 
SC 180 mg (yeterli yanıt) veya SC 360 mg (yetersiz yanıt) șeklinde idame 
edilir; 24. haftaya kadar anlamlı terapötik fayda sağlanamayan hastalarda tedavi-

nin kesilmesi değerlendirilmelidir.

Ciddi yan etki oranı %2.3 olup sıklıkla anemi, artralji, baș ağrısı ve nazofarenjit 

görülmektedir. Hipersensitivite(kașıntı, döküntü, egzema) yaygın olarak görülürken, 

nadiren anafilaktik reaksiyonlar bildirilmiștir.

Mirikizumab
Mirikizumab, ülseratif kolit ve psöriatik artrit tedavisi için onaylı interlökin-23 p19 

alt birimini hedefleyen, humanize IgG4-varyant bir monoklonal antikordur.

Orta-ağır aktif Crohn hastalığında, ileri tedavilere naif hastalarda mirikizumab daha 

yüksek etkinliğe sahip tedavi seçenekleri arasında yer alırken; daha önce ileri 

tedavilere, özellikle TNF antagonistlerine maruz kalmıș hastalarda orta düzey 

etkinliğe sahip bulunmuș. Orta-ağır aktif ülseratif kolitte ise ileri tedavilere naiv ve 

Duvakitug için uygulanan doz rejimi, 2250 mg subkutan yükleme dozunu takiben 

her 2 haftada bir subkutan yoldan 450 mg veya 900 mg idame dozlarının verilmesi 

șeklindedir.

Duvakitug, TL1A-DR3 etkileșimini inhibe ederek inflamasyon ve fibrozisi hedefler 

ve hem UC hem Crohn’da yüksek klinik remisyon oranları göstermiștir. Klinik 

çalıșmalarda iyi tolere edilmiș ve plaseboya benzer güvenlik profili sergilemiștir.

Çoklu Hedefli Yeni Nesil Tedavi Yaklașımları 
İnflamatuvar barsak hastalıklarında daha etkili ve sürdürülebilir remisyonlara 

ulașma gereksinimi, farklı immün yolakları eșzamanlı hedefleyen tedavi stratejileri-

ne ilgiyi artırmıștır. Bu kapsamda, kombine tedavilerin(biyolojik ajan ve küçük 

moleküler ajan birlikteliği) yanı sıra birden fazla inflamatuvar mediyatörü (IL12,IL23, 

α4β7 integrin,TNF) tek bir ajanla bloke edebilen bispesifik antikorlar, mevcut 

monoterapilerin etkinlik sınırlarını așabilecek yenilikçi bir ileri kombinasyon yaklașı-

mı olarak değerlendirilmektedir. Ancak güncel veriler kısıtlı bir hasta grubunda 

kullanılabileceğini göstermektedir. 
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Mevcut kanıtlar, “birden fazla immün mekanizmayı ve yeni moleküler hedef-
leri kapsayan bireyselleștirilmiș tedavilerin gelecekte klinik pratiği yeniden 
șekillendirebileceğini” göstermektedir. 

HEDEFE YÖNELİK KÜÇÜK MOLEKÜLLER

Sfingozin-1-Fosfat (S1P) Reseptör Modülatörleri
Biyolojik bariyer bütünlüğünün düzenlenmesinde önemli bir rol oynayan sfingo-

zin-1-fosfat (S1P) sinyal yolağını etkiler. T ve B lenfositlerin timus, lenf nodu ve 

peyer plaklarından göçünü inhibe ederek periferik kanda lenfopeniye yol açmakta 

ve böylece lenfosit dolașımının baskılanması immünosupresyon sağlamaktadır. 

Adaptif immün yanıtta görev alan hücrelerde belirgin bir azalma olurken, doğal 

(innate) bağıșıklık hücreleri üzerindeki etkisi minimal düzeydedir.

Ozanimod

Ozanimod, sfingozin-1-fosfat (S1P) 1 ve 5 reseptörlerine yüksek afiniteyle bağla-

nan oral kullanılan küçük moleküler modülatördür, orta-ağır aktif ülseratif kolitli 

hastalarda remisyon indüksiyon ve idamede kullanılmaktadır. Buna karșılık S1P2, 

S1P3 ve S1P4 reseptörleri üzerinde minimal ya da hiç aktivitesi yoktur.

Ozanimod, yarı ömrünün 19 saat olması sebebiyle günde tek doz olacak șekilde 

ve yemekle birlikte veya yemekten bağımsız olarak uygulanır. S1P1 reseptör 

aracılı bradikardi yan etkisi sebebiyle tedaviye bașlanırken 1. günden 7. güne 

kadar kademeli doz artırımı yapılması gereklidir. Bu doz artırımı sürecinde 1-4. 

günler arasında günde 0,23 mg, 5-7. günler arasında günde 0,46 mg ozanimod 

kullanılır. 8. günden itibaren önerilen idame dozu günde bir kez 0,92 mg olacak 

șekilde tedaviye devam edilir. 

• Oral küçük moleküller, uygulama kolaylığı (intravenöz ve subkutan uygulaması 

olan diğer ileri tedavilere kıyasla) ve anti-ilaç antikoru gelișimi riskinin düșük 

olması nedeniyle monoklonal antikorlara göre avantajlı olsa da, daha az selektif 
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maruz kalmıș erișkin hastalarda mirikizumab orta düzey etkinliğe sahip bir tedavi 

seçeneği olarak değerlendirilmektedir. 

Yapılan çalıșmalarda ülseratif kolit için doz olarak indüksiyon döneminde 12 
hafta boyunca her 4 haftada bir intravenöz yoldan 300 mg, idame dönemin-
de ise 40 hafta boyunca her 4 haftada bir subkutan yoldan 200 mg olarak 

uygulanmaktadır.

Crohn hastalığında ise 0., 4. ve 8. haftalarda 900 mg intravenöz olarak uygulan-

mıș; ardından 12. haftadan 52. haftaya kadar her 4 haftada bir 300 mg subku-
tan yoldan verilmiștir. 

Depresyon, artralji, nazofarenjit, baș ağrısı, anemi, diyare, enjeksiyon yeri reaksi-

yonları, hipersensitivite ve herpes zoster enfeksiyonu, plasebo ile karșılaștırıldığında 

mirikizumab tedavi grubunda daha sık bildirilen yan etkiler arasında yer almakta 

olup idame tedavi verilme sürecinde ortaya çıkmıștır.

HUMANİZE MONOKLONAL TL1A ANTİKORLARI

Tümör nekroz faktörü (TNF) benzeri protein 1A (TL1A), TNF süper ailesinin bir parçası 

olup özellikle mukozal T hücrelerinde Th17 yanıtlarını güçlendirerek IL-17, IL-9 ve 

IL-22 üretimini farklı yollarla düzenlemekte ve Crohn hastalığı dâhil TH17 aracılı kronik 

inflamatuvar hastalıklarda potansiyel bir terapötik hedef olarak öne çıkmaktadır.

Tulisokibart
Tulisokibart anti-TL1A monoklonal antikorudur. 

Tulisokibart, TL1A’yı hedefleyerek Crohn ve ülseratif kolitte klinik ve endoskopik 

yanıt sağlamıș yeni bir ajandır. Güvenlik profili kabul edilebilir olmakla birlikte daha 

geniș faz 3 çalıșmalara ihtiyaç vardır.

Duvakitug
TL1A’nın DR3’e bağlanmasını inhibe eden ve inflamasyon ile fibrozisin temel 

sürücülerini hedefleyen insan IgG1-λ2 monoklonal antikorudur. 

olmaları sebebiyle hedef dıșı etkiler ve advers olaylar açısından dikkatli bir 

risk-fayda değerlendirmesini gerekli kılmaktadır.

S1P reseptör modülasyonu ile ortaya çıkan advers olaylar arasında bradikardi, kalp 

ileti bozuklukları (ikinci-üçüncü derece atriyoventriküler bloklar), maküler ödem, 

malignite, ciddi veya fırsatçı enfeksiyonlar(herpes zoster vb.), lenfopeni, artralji ile 

pulmoner ve hepatik etkiler(aminotransferaz yüksekliği) yer almaktadır.(15) 

• Ozanimod, yakın zamanda miyokard enfarktüsü geçirmiș, instabil anjinası veya 

kalp yetmezliği bulunan hastalarda kullanılmamalıdır. Aritmi ve atriyoventrikü-
ler blok varlığını dıșlamak amacıyla tedavi öncesinde bazal elektrokardi-
yografi ile göz muyanesi, cilt muayenesi, herpes zoster așılaması gibi 

değerlendirmeler yapılması gereklidir. 

Etrasimod

Etrasimod, sfingozin-1-fosfat (S1P) reseptör modülatörü olup S1P1, S1P4 ve S1P5 

reseptörlerine bağlanır, S1P2 reseptörü üzerinde ise aktivitesi yoktur. 

Orta-ağır aktif ülseratif kolit hastalığında kullanılır.

• Önerilen doz, etrasimodun günde bir kez oral yoldan 2 mg olarak alınmasıdır. 

Klinik çalıșmalarda bölünerek kullanım değerlendirilmediği için ilaç içeren tablet 

bölünmeden ve bir miktar su ile bütün olarak yutulmalıdır. Tedavi bașlangıcına 

bağlı gelișebilecek geçici kalp hızı düșüșünü azaltmak amacıyla, etrasimodun 

ilk 3 gün boyunca yemekle birlikte alınması önerilir; bu süreden sonra ilaç 

yemekle birlikte veya yemekten bağımsız olarak kullanılabilir.

Bir dozun unutulması durumunda, bir sonraki planlanan zamanda reçete edilen 

doz alınmalı, kaçırılan dozu telafi etmek amacıyla çift doz alınmamalıdır. Tedaviye 

7 gün veya daha uzun süre ara verilmesi halinde ise, etrasimod yeniden bașlandı-

ğında ilk 3 dozun yemekle birlikte alınması önerilir.

İlaç kullanımına bağlı bradikardi, atriyoventriküler blok (birinci derece veya ikinci 

derece Mobitz tip I), hipertansiyon ve karaciğer enzimlerinde artıșıdır.

Tedavi kesildiğinde lenfosit düzeylerinin hızlı toparlanmasına olanak tanıması, 

özellikle tedavi planlamasında ve güvenlilik açısından klinik avantaj sağlamaktadır.

JAK(Janus Kinaz) İnhibitörleri
Filgotinib

Filgotinib, orta-ağır aktif ülseratif kolit tedavisinde kullanılan, günde tek doz oral, 

JAK1’e selektif bir inhibitördür; 200 mg dozunun indüksiyon ve idamede etkinlik 

sağladığı ve 100 mg ile 200 mg dozlarında, plaseboya benzer sıklıkta ciddi advers 

olaylarla, iyi tolere edildiği gösterilmiștir. 

Filgotinib, JAK1 selektif inhibisyonu ile inflamasyonu baskılayarak klinik, endosko-

pik ve histolojik iyileșme sağlar. Klinik çalıșmalarda iyi tolere edilmiș ve plaseboya 

göre anlamlı remisyon oranları göstermiștir.

İNTERLÖKİN 23 İNHİBİTÖRLERİ

IL-23, Th17 hücrelerinin aktivasyonu ve sürdürülmesi yoluyla TNF-α, IL-17, IL-6 

ve IL-22 gibi proinflamatuvar sitokinlerin üretimini artırarak immün aracılı inflama-

tuvar hastalıkların patogenezinde temel bir rol oynar. 

Guselkumab
Guselkumab, interlökin-23 (IL-23) proteinine yüksek özgüllük ve afiniteyle seçici 

olarak bağlanan, insan IgG1λ monoklonal antikorudur. 

Guselkumabın konvansiyonel veya biyolojik terapiye yanıtsız veya intoleransı olan 

orta-șiddetli aktif crohn hastalığı ile ülseratif kolitte indüksiyon ve idame tedavisi 

olarak etkisi ve etkinliği ortaya konmuștur. Önerilen indüksiyon dozu, 0., 4. ve 8. 

haftalarda uygulanmak üzere en az 1 saatlik intravenöz infüzyon șeklinde 200 mg 

ya da subkutan enjeksiyon yoluyla 400 mg (her biri 200 mg olacak șekilde ardıșık 

iki enjeksiyon) olarak verilebilir. 

Guselkumab tedavisi sırasında immünmodülatörler ve/veya kortikosteroidler 
birlikte kullanılmaya devam edilebilir.

Risankizumab
Risankizumab, IL-23’ün p19 alt birimine selektif olarak geçici bağlanan ve bu 

sitokinin IL-23 reseptör kompleksiyle etkileșimini inhibe eden insanlaștırılmıș bir 

immunglobulin G1(IgG1) monoklonal antikordur; inflamatuar barsak hastalığı 

tedavisinde kullanılmasının yanı sıra plak tip psöriyazis ve psöriatik artrit tedavisin-

de de onayı bulunmaktadır. 

Orta ve șiddetli aktif crohn hastalığında risankizumab için önerilen tedavi rejimi, 

0., 4. ve 8. haftalarda en az 1 saatlik intravenöz infüzyon șeklinde 600 mg-1200mg 

indüksiyon uygulanmasını takiben, 12. haftada ve sonrasında her 8 haftada bir 

subkutan yoldan 360 mg idame tedavisini içermektedir. 

Yirmi dördüncü haftaya kadar klinik ve/veya endoskopik anlamlı bir terapötik fayda 

gösterilemeyen hastalarda tedavinin kesilmesi göz önünde bulundurulmalıdır.

Orta-ağır aktif ülseratif kolitli hastalarda hem indüksiyon hem de idame tedavisinde 

etkindir. 0., 4. ve 8. haftalarda en az 2 saatlik IV infüzyonla 1200 mg indüksiyon 
sonrası, 12. haftadan itibaren her 8 haftada bir hastanın klinik yanıtına göre 
SC 180 mg (yeterli yanıt) veya SC 360 mg (yetersiz yanıt) șeklinde idame 
edilir; 24. haftaya kadar anlamlı terapötik fayda sağlanamayan hastalarda tedavi-

nin kesilmesi değerlendirilmelidir.

Ciddi yan etki oranı %2.3 olup sıklıkla anemi, artralji, baș ağrısı ve nazofarenjit 

görülmektedir. Hipersensitivite(kașıntı, döküntü, egzema) yaygın olarak görülürken, 

nadiren anafilaktik reaksiyonlar bildirilmiștir.

Mirikizumab
Mirikizumab, ülseratif kolit ve psöriatik artrit tedavisi için onaylı interlökin-23 p19 

alt birimini hedefleyen, humanize IgG4-varyant bir monoklonal antikordur.

Orta-ağır aktif Crohn hastalığında, ileri tedavilere naif hastalarda mirikizumab daha 

yüksek etkinliğe sahip tedavi seçenekleri arasında yer alırken; daha önce ileri 

tedavilere, özellikle TNF antagonistlerine maruz kalmıș hastalarda orta düzey 

etkinliğe sahip bulunmuș. Orta-ağır aktif ülseratif kolitte ise ileri tedavilere naiv ve 

Duvakitug için uygulanan doz rejimi, 2250 mg subkutan yükleme dozunu takiben 

her 2 haftada bir subkutan yoldan 450 mg veya 900 mg idame dozlarının verilmesi 

șeklindedir.

Duvakitug, TL1A-DR3 etkileșimini inhibe ederek inflamasyon ve fibrozisi hedefler 

ve hem UC hem Crohn’da yüksek klinik remisyon oranları göstermiștir. Klinik 

çalıșmalarda iyi tolere edilmiș ve plaseboya benzer güvenlik profili sergilemiștir.

Çoklu Hedefli Yeni Nesil Tedavi Yaklașımları 
İnflamatuvar barsak hastalıklarında daha etkili ve sürdürülebilir remisyonlara 

ulașma gereksinimi, farklı immün yolakları eșzamanlı hedefleyen tedavi stratejileri-

ne ilgiyi artırmıștır. Bu kapsamda, kombine tedavilerin(biyolojik ajan ve küçük 

moleküler ajan birlikteliği) yanı sıra birden fazla inflamatuvar mediyatörü (IL12,IL23, 

α4β7 integrin,TNF) tek bir ajanla bloke edebilen bispesifik antikorlar, mevcut 

monoterapilerin etkinlik sınırlarını așabilecek yenilikçi bir ileri kombinasyon yaklașı-

mı olarak değerlendirilmektedir. Ancak güncel veriler kısıtlı bir hasta grubunda 

kullanılabileceğini göstermektedir. 
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Mevcut kanıtlar, “birden fazla immün mekanizmayı ve yeni moleküler hedef-
leri kapsayan bireyselleștirilmiș tedavilerin gelecekte klinik pratiği yeniden 
șekillendirebileceğini” göstermektedir. 

HEDEFE YÖNELİK KÜÇÜK MOLEKÜLLER

Sfingozin-1-Fosfat (S1P) Reseptör Modülatörleri
Biyolojik bariyer bütünlüğünün düzenlenmesinde önemli bir rol oynayan sfingo-

zin-1-fosfat (S1P) sinyal yolağını etkiler. T ve B lenfositlerin timus, lenf nodu ve 

peyer plaklarından göçünü inhibe ederek periferik kanda lenfopeniye yol açmakta 

ve böylece lenfosit dolașımının baskılanması immünosupresyon sağlamaktadır. 

Adaptif immün yanıtta görev alan hücrelerde belirgin bir azalma olurken, doğal 

(innate) bağıșıklık hücreleri üzerindeki etkisi minimal düzeydedir.

Ozanimod

Ozanimod, sfingozin-1-fosfat (S1P) 1 ve 5 reseptörlerine yüksek afiniteyle bağla-

nan oral kullanılan küçük moleküler modülatördür, orta-ağır aktif ülseratif kolitli 

hastalarda remisyon indüksiyon ve idamede kullanılmaktadır. Buna karșılık S1P2, 

S1P3 ve S1P4 reseptörleri üzerinde minimal ya da hiç aktivitesi yoktur.

Ozanimod, yarı ömrünün 19 saat olması sebebiyle günde tek doz olacak șekilde 

ve yemekle birlikte veya yemekten bağımsız olarak uygulanır. S1P1 reseptör 

aracılı bradikardi yan etkisi sebebiyle tedaviye bașlanırken 1. günden 7. güne 

kadar kademeli doz artırımı yapılması gereklidir. Bu doz artırımı sürecinde 1-4. 

günler arasında günde 0,23 mg, 5-7. günler arasında günde 0,46 mg ozanimod 

kullanılır. 8. günden itibaren önerilen idame dozu günde bir kez 0,92 mg olacak 

șekilde tedaviye devam edilir. 

• Oral küçük moleküller, uygulama kolaylığı (intravenöz ve subkutan uygulaması 

olan diğer ileri tedavilere kıyasla) ve anti-ilaç antikoru gelișimi riskinin düșük 

olması nedeniyle monoklonal antikorlara göre avantajlı olsa da, daha az selektif 

maruz kalmıș erișkin hastalarda mirikizumab orta düzey etkinliğe sahip bir tedavi 

seçeneği olarak değerlendirilmektedir. 

Yapılan çalıșmalarda ülseratif kolit için doz olarak indüksiyon döneminde 12 
hafta boyunca her 4 haftada bir intravenöz yoldan 300 mg, idame dönemin-
de ise 40 hafta boyunca her 4 haftada bir subkutan yoldan 200 mg olarak 

uygulanmaktadır.

Crohn hastalığında ise 0., 4. ve 8. haftalarda 900 mg intravenöz olarak uygulan-

mıș; ardından 12. haftadan 52. haftaya kadar her 4 haftada bir 300 mg subku-
tan yoldan verilmiștir. 

Depresyon, artralji, nazofarenjit, baș ağrısı, anemi, diyare, enjeksiyon yeri reaksi-

yonları, hipersensitivite ve herpes zoster enfeksiyonu, plasebo ile karșılaștırıldığında 

mirikizumab tedavi grubunda daha sık bildirilen yan etkiler arasında yer almakta 

olup idame tedavi verilme sürecinde ortaya çıkmıștır.

HUMANİZE MONOKLONAL TL1A ANTİKORLARI

Tümör nekroz faktörü (TNF) benzeri protein 1A (TL1A), TNF süper ailesinin bir parçası 

olup özellikle mukozal T hücrelerinde Th17 yanıtlarını güçlendirerek IL-17, IL-9 ve 

IL-22 üretimini farklı yollarla düzenlemekte ve Crohn hastalığı dâhil TH17 aracılı kronik 

inflamatuvar hastalıklarda potansiyel bir terapötik hedef olarak öne çıkmaktadır.

Tulisokibart
Tulisokibart anti-TL1A monoklonal antikorudur. 

Tulisokibart, TL1A’yı hedefleyerek Crohn ve ülseratif kolitte klinik ve endoskopik 

yanıt sağlamıș yeni bir ajandır. Güvenlik profili kabul edilebilir olmakla birlikte daha 

geniș faz 3 çalıșmalara ihtiyaç vardır.

Duvakitug
TL1A’nın DR3’e bağlanmasını inhibe eden ve inflamasyon ile fibrozisin temel 

sürücülerini hedefleyen insan IgG1-λ2 monoklonal antikorudur. 

olmaları sebebiyle hedef dıșı etkiler ve advers olaylar açısından dikkatli bir 

risk-fayda değerlendirmesini gerekli kılmaktadır.

S1P reseptör modülasyonu ile ortaya çıkan advers olaylar arasında bradikardi, kalp 

ileti bozuklukları (ikinci-üçüncü derece atriyoventriküler bloklar), maküler ödem, 

malignite, ciddi veya fırsatçı enfeksiyonlar(herpes zoster vb.), lenfopeni, artralji ile 

pulmoner ve hepatik etkiler(aminotransferaz yüksekliği) yer almaktadır.(15) 

• Ozanimod, yakın zamanda miyokard enfarktüsü geçirmiș, instabil anjinası veya 

kalp yetmezliği bulunan hastalarda kullanılmamalıdır. Aritmi ve atriyoventrikü-
ler blok varlığını dıșlamak amacıyla tedavi öncesinde bazal elektrokardi-
yografi ile göz muyanesi, cilt muayenesi, herpes zoster așılaması gibi 

değerlendirmeler yapılması gereklidir. 

Etrasimod

Etrasimod, sfingozin-1-fosfat (S1P) reseptör modülatörü olup S1P1, S1P4 ve S1P5 

reseptörlerine bağlanır, S1P2 reseptörü üzerinde ise aktivitesi yoktur. 

Orta-ağır aktif ülseratif kolit hastalığında kullanılır.

• Önerilen doz, etrasimodun günde bir kez oral yoldan 2 mg olarak alınmasıdır. 

Klinik çalıșmalarda bölünerek kullanım değerlendirilmediği için ilaç içeren tablet 

bölünmeden ve bir miktar su ile bütün olarak yutulmalıdır. Tedavi bașlangıcına 

bağlı gelișebilecek geçici kalp hızı düșüșünü azaltmak amacıyla, etrasimodun 

ilk 3 gün boyunca yemekle birlikte alınması önerilir; bu süreden sonra ilaç 

yemekle birlikte veya yemekten bağımsız olarak kullanılabilir.

Bir dozun unutulması durumunda, bir sonraki planlanan zamanda reçete edilen 

doz alınmalı, kaçırılan dozu telafi etmek amacıyla çift doz alınmamalıdır. Tedaviye 

7 gün veya daha uzun süre ara verilmesi halinde ise, etrasimod yeniden bașlandı-

ğında ilk 3 dozun yemekle birlikte alınması önerilir.

İlaç kullanımına bağlı bradikardi, atriyoventriküler blok (birinci derece veya ikinci 

derece Mobitz tip I), hipertansiyon ve karaciğer enzimlerinde artıșıdır.

Tedavi kesildiğinde lenfosit düzeylerinin hızlı toparlanmasına olanak tanıması, 

özellikle tedavi planlamasında ve güvenlilik açısından klinik avantaj sağlamaktadır.

JAK(Janus Kinaz) İnhibitörleri
Filgotinib

Filgotinib, orta-ağır aktif ülseratif kolit tedavisinde kullanılan, günde tek doz oral, 

JAK1’e selektif bir inhibitördür; 200 mg dozunun indüksiyon ve idamede etkinlik 

sağladığı ve 100 mg ile 200 mg dozlarında, plaseboya benzer sıklıkta ciddi advers 

olaylarla, iyi tolere edildiği gösterilmiștir. 

Filgotinib, JAK1 selektif inhibisyonu ile inflamasyonu baskılayarak klinik, endosko-

pik ve histolojik iyileșme sağlar. Klinik çalıșmalarda iyi tolere edilmiș ve plaseboya 

göre anlamlı remisyon oranları göstermiștir.

İNTERLÖKİN 23 İNHİBİTÖRLERİ

IL-23, Th17 hücrelerinin aktivasyonu ve sürdürülmesi yoluyla TNF-α, IL-17, IL-6 

ve IL-22 gibi proinflamatuvar sitokinlerin üretimini artırarak immün aracılı inflama-

tuvar hastalıkların patogenezinde temel bir rol oynar. 

Guselkumab
Guselkumab, interlökin-23 (IL-23) proteinine yüksek özgüllük ve afiniteyle seçici 

olarak bağlanan, insan IgG1λ monoklonal antikorudur. 

Guselkumabın konvansiyonel veya biyolojik terapiye yanıtsız veya intoleransı olan 

orta-șiddetli aktif crohn hastalığı ile ülseratif kolitte indüksiyon ve idame tedavisi 

olarak etkisi ve etkinliği ortaya konmuștur. Önerilen indüksiyon dozu, 0., 4. ve 8. 

haftalarda uygulanmak üzere en az 1 saatlik intravenöz infüzyon șeklinde 200 mg 

ya da subkutan enjeksiyon yoluyla 400 mg (her biri 200 mg olacak șekilde ardıșık 

iki enjeksiyon) olarak verilebilir. 

Guselkumab tedavisi sırasında immünmodülatörler ve/veya kortikosteroidler 
birlikte kullanılmaya devam edilebilir.

Risankizumab
Risankizumab, IL-23’ün p19 alt birimine selektif olarak geçici bağlanan ve bu 

sitokinin IL-23 reseptör kompleksiyle etkileșimini inhibe eden insanlaștırılmıș bir 

immunglobulin G1(IgG1) monoklonal antikordur; inflamatuar barsak hastalığı 

tedavisinde kullanılmasının yanı sıra plak tip psöriyazis ve psöriatik artrit tedavisin-

de de onayı bulunmaktadır. 

Orta ve șiddetli aktif crohn hastalığında risankizumab için önerilen tedavi rejimi, 

0., 4. ve 8. haftalarda en az 1 saatlik intravenöz infüzyon șeklinde 600 mg-1200mg 

indüksiyon uygulanmasını takiben, 12. haftada ve sonrasında her 8 haftada bir 

subkutan yoldan 360 mg idame tedavisini içermektedir. 

Yirmi dördüncü haftaya kadar klinik ve/veya endoskopik anlamlı bir terapötik fayda 

gösterilemeyen hastalarda tedavinin kesilmesi göz önünde bulundurulmalıdır.

Orta-ağır aktif ülseratif kolitli hastalarda hem indüksiyon hem de idame tedavisinde 

etkindir. 0., 4. ve 8. haftalarda en az 2 saatlik IV infüzyonla 1200 mg indüksiyon 
sonrası, 12. haftadan itibaren her 8 haftada bir hastanın klinik yanıtına göre 
SC 180 mg (yeterli yanıt) veya SC 360 mg (yetersiz yanıt) șeklinde idame 
edilir; 24. haftaya kadar anlamlı terapötik fayda sağlanamayan hastalarda tedavi-

nin kesilmesi değerlendirilmelidir.

Ciddi yan etki oranı %2.3 olup sıklıkla anemi, artralji, baș ağrısı ve nazofarenjit 

görülmektedir. Hipersensitivite(kașıntı, döküntü, egzema) yaygın olarak görülürken, 

nadiren anafilaktik reaksiyonlar bildirilmiștir.

Mirikizumab
Mirikizumab, ülseratif kolit ve psöriatik artrit tedavisi için onaylı interlökin-23 p19 

alt birimini hedefleyen, humanize IgG4-varyant bir monoklonal antikordur.

Orta-ağır aktif Crohn hastalığında, ileri tedavilere naif hastalarda mirikizumab daha 

yüksek etkinliğe sahip tedavi seçenekleri arasında yer alırken; daha önce ileri 

tedavilere, özellikle TNF antagonistlerine maruz kalmıș hastalarda orta düzey 

etkinliğe sahip bulunmuș. Orta-ağır aktif ülseratif kolitte ise ileri tedavilere naiv ve 
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Duvakitug için uygulanan doz rejimi, 2250 mg subkutan yükleme dozunu takiben 

her 2 haftada bir subkutan yoldan 450 mg veya 900 mg idame dozlarının verilmesi 

șeklindedir.

Duvakitug, TL1A-DR3 etkileșimini inhibe ederek inflamasyon ve fibrozisi hedefler 

ve hem UC hem Crohn’da yüksek klinik remisyon oranları göstermiștir. Klinik 

çalıșmalarda iyi tolere edilmiș ve plaseboya benzer güvenlik profili sergilemiștir.

Çoklu Hedefli Yeni Nesil Tedavi Yaklașımları 
İnflamatuvar barsak hastalıklarında daha etkili ve sürdürülebilir remisyonlara 

ulașma gereksinimi, farklı immün yolakları eșzamanlı hedefleyen tedavi stratejileri-

ne ilgiyi artırmıștır. Bu kapsamda, kombine tedavilerin(biyolojik ajan ve küçük 

moleküler ajan birlikteliği) yanı sıra birden fazla inflamatuvar mediyatörü (IL12,IL23, 

α4β7 integrin,TNF) tek bir ajanla bloke edebilen bispesifik antikorlar, mevcut 

monoterapilerin etkinlik sınırlarını așabilecek yenilikçi bir ileri kombinasyon yaklașı-

mı olarak değerlendirilmektedir. Ancak güncel veriler kısıtlı bir hasta grubunda 

kullanılabileceğini göstermektedir. 

İnflamatuvar Bağırsak Hastalıklarında (İBH) Yeni Nesil Tedavi Yaklașımları
İBH tedavisinde biyolojik ajanlara rağmen görülen primer yanıtsızlık ve yanıt kaybı, daha seçici moleküllere olan ihtiyacı artırmıștır.

Yeni yaklașımlar; hedefe yönelik küçük moleküller (oral) ve yeni nesil sitokin inhibitörleri (IV/SC) aracılığıyla
bireyselleștirilmiș tedavi seçenekleri sunmaktadır.
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İlaç Adı

Ozanimod

Etrasimod

Filgotinib

Guselkumab

Risankizumab

Mirikizumab

Tulisokibart

Duvakitug

İlaç Sınıfı

S1P Reseptör 
Modülatörü

S1P Reseptör 
Modülatörü

JAK (Janus Kinaz) 
İnhibitörü

İnterlökin 23 
(IL-23) İnhibitörü

İnterlökin 23 
(IL-23) İnhibitörü

İnterlökin 23 
(IL-23) İnhibitörü

Anti-TL1A 
Monoklonal Antikor

Anti-TL1A 
Monoklonal Antikor

Etki 
Mekanizması

S1P 1 ve 5 
reseptörlerine 
yüksek afiniteyle 
bağlanır; lenfosit 
göçünü inhibe 
ederek lenfopeni 
sağlar.

S1P 1, 4 ve 5 
reseptörlerine 
bağlanır;
S1P1 üzerinde 
dengeli G-protein 
ve beta-arrestin 
agonistidir.

JAK1’e selektif 
inhibisyon;
doza bağımlı 
transkripsiyonel 
etki ile mukozal 
homeostaz sağlar.

IL-23 p19 alt 
birimine seçici 
bağlanarak IL-23 
sinyalini nötralize 
eden insan IgG1 
monoklonal 
antikoru.

IL-23 p19 alt 
birimine selektif 
bağlanarak
IL-23 reseptör 
kompleksiyle 
etkileșimi inhibe 
eden 
insanlaștırılmıș 
IgG1 antikoru.

IL-23 p19 alt 
birimini hedefleyen 
humanize 
IgG4-varyant 
monoklonal 
antikor.

TL1A’yı (TNF 
benzeri protein 1A) 
bloke ederek
Th17 yanıtlarını ve 
sitokin üretimini 
düzenler.

TL1A’nın DR3 
reseptörüne 
bağlanmasını 
inhibe ederek 
inflamasyon ve 
fibrozis 
sürücülerini 
hedefler (insan 
IgG1-2).

Endikasyon
(Hastalık)

Orta-ağır aktif 
ülseratif kolit

Orta-ağır aktif 
ülseratif kolit

Orta-ağır aktif 
ülseratif kolit

Crohn hastalığı ve 
Ülseratif kolit

Crohn hastalığı, 
Ülseratif kolit, Plak 
tipi psöriyazis

Ülseratif kolit ve 
Crohn hastalığı

Orta-ağır aktif 
Crohn hastalığı ve 
Ülseratif kolit

Ülseratif kolit ve 
Crohn hastalığı

Kullanım ve 
Dozaj

Oral, günde tek 
doz. 1-4. günler 
0,23 mg; 5-7. 
günler 0,46 mg;
8. günden itibaren 
0,92 mg idame 
dozu.

Oral, günde tek 
doz 2 mg. İlk 3 gün 
yemekle birlikte 
alınması önerilir.

Oral, günde tek 
doz 200 mg 
(indüksiyon ve 
idame).

İndüksiyon: 0, 4
ve 8. haftalarda IV 
200 mg veya SC 
400 mg. İdame: 8 
haftada bir SC 100 
mg veya 4 haftada 
bir SC 200 mg.

Crohn: 0, 4 ve
8. haftalarda IV 
600-1200 mg; 
sonra 8 haftada bir 
SC 360 mg. 
ÜK: 0, 4 ve 8. 
haftalarda IV
1200 mg; sonra 8 
haftada bir SC 180 
mg veya 360 mg.

ÜK: İndüksiyonda
4 haftada bir IV 
300 mg; idamede 
4 haftada bir SC 
200 mg. Crohn: 0, 
4 ve 8. haftalarda 
IV 900 mg; 
idamede 4 haftada 
bir SC 300 mg.

Crohn: 1. gün IV 
1000 mg; 2, 6 ve 
10. haftalarda IV 
500 mg.

SC 2250 mg 
yükleme dozu; 
ardından 2 haftada 
bir SC 450 mg 
veya 900 mg 
idame.

Klinik Etkinlik
ve Yanıt

52. haftada klinik 
yanıt alanların 
%95,6’sı yanıtı 
sürdürür; 
semptomatik klinik 
remisyon oranı 
%84,4 (açık etiket 
çalıșmaları).

12. haftada klinik 
remisyon %27 
(plasebo %7);
52. haftada %32 
(plasebo %7). 
İdame sonunda 
ozanimoda göre 
daha iyi sonuçlar.

58. haftada klinik 
remisyon %37,2 
(plasebo %11,2). 
Endoskopik ve 
histolojik iyileșme 
sağlar.

Crohn: Klinik 
remisyon %47,1 
(plasebo %15,3). 

ÜK: 12. haftada 
klinik yanıt %61,4 
(plasebo %27,6).
Crohn: Klinik 
remisyon %42-45 
(plasebo %20-25). 
ÜK: Mayo skoru ile 
değerlendirilen 
klinik remisyonda 
anlamlı artıș.

ÜK: 12. haftada 
klinik remisyon 
%24,2 (plasebo 
%13,3). Crohn: 
Klinik remisyon 
%45,4 (plasebo 
%19,6).

Crohn: 12. haftada 
endoskopik yanıt 
%26. ÜK: Klinik 
remisyon %32 
(plasebo %11).

14. haftada klinik 
remisyon ÜK’de 
%48 (900 mg), 
Crohn’da %48 
(900 mg).

Yan Etkiler ve 
Kontrendikasyonlar

Bradikardi, AV blok, 
maküler ödem, 
lenfopeni, karaciğer 
enzimlerinde artıș. 
Miyokard enfarktüsü ve 
kalp yetmezliğinde 
kontrendikedir.

Bradikardi, AV blok, 
hipertansiyon, 
karaciğer enzim artıșı, 
lenfopeni, maküler 
ödem, üst solunum 
yolu enfeksiyonları.

Plaseboya benzer 
sıklıkta ciddi advers 
olaylar; iyi tolere edilir.

Üst solunum yolu 
enfeksiyonları, 
COVID-19, artralji, 
baș ağrısı, Crohn 
alevlenmesi.

Anemi, artralji, baș 
ağrısı, nazofarenjit, 
hipersensitivite (kașıntı, 
döküntü), nadiren 
anafilaksi.

Nazofarenjit, artralji, 
baș ağrısı, depresyon, 
enjeksiyon yeri 
reaksiyonları, herpes 
zoster.

Üriner sistem 
enfeksiyonu, 
COVID-19, Crohn 
alevlenmesi, anemi. 
Çoğu hafif-orta 
șiddette.

İyi tolere edilir, advers 
olay sıklığı plaseboya 
benzer veya daha 
düșüktür.
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Enfeksiyon Riski ve Tarama
• İBH tedavi rejimleri ciddi ve fırsatçı enfeksiyon riski açısından heterojen profillere 

sahiptir. Kombinasyon tedavisi (anti-TNF + tiopürin), her iki ajanın monoterapi-

sinden daha yüksek risk tașır; anti-TNF kullanımı bakteriyel ve mikobakteriyel 

fırsatçı enfeksiyon riskini artırır.(1-3,7)

• Anti-TNFα ajanlar (ve daha az ölçüde non-anti-TNF biyolojikler) latent tüberküloz 

(LTBI) olan kișilerde reaktivasyon için risk olușturduğundan, biyolojik öncesi LTBI 

taraması ve aktif TB’nin dıșlanması zorunludur.(4) Tarama protokolü bu raporun 

tedavi öncesi değerlendirme bölümünde ayrıntılı bir biçimde irdelenmiștir.

• Tiopürinler primer CMV, VZV ve özellikle primer EBV enfeksiyonu ile ilișkili olup 

hemofagositik lenfohistiyositoza yol açabilir; bu risk cinsiyet ve yaștan bağım-

sızdır.(1,5,6)

• Vedolizumab ile klinik çalıșmalarda enfeksiyon riskinde artıș gösterilmemiștir; 

yakın zamanlı bir meta-analizde ÜK’te vedolizumab anti-TNF’lere göre daha 

düșük ciddi enfeksiyon riski ile ilișkili bulunmuștur.(8,9)

• Ustekinumab ile de fırsatçı enfeksiyon riskinde artıș gözlenmemiștir; çok 

sayıda RCT’de enfeksiyon riskinde artıș tespit edilmemiș, yukarıda bahsedilen 

meta-analizde CH’de hem anti-TNF hem vedolizumaba göre daha düșük ciddi 

enfeksiyon riski saptanmıștır.(9-13)

• JAK inhibitörleri, özellikle herpes zoster (HZ) için risk artıșı ile ilișkilidir; OCTAVE 

programında tofasitinib ile HZ riskinde doz bağımlı artıș gösterilmiștir.(14)

• Biyolojik veya küçük molekül bașlanacak olgularda tedavi öncesi enfeksiyöz 

tarama testleri: HBsAg, anti-HBc IgG, anti-HBs (gerekirse HBV-DNA); anti-HCV 

(pozitifse HCV RNA); anti-HIV 1/2; LTBI için IGRA veya PPD ve PA akciğer grafisi; 

HPV için pap smear/HPV testi bakılmalıdır. Tiopürin öncesi ek olarak EBV profili 

de (anti-VCA, anti-EBNA, anti-EA IgM/IgG) bakılmalıdır.

Așılama
• İdeal olarak așılar tanı anında ya da en azından immünomodülatör tedaviye 

bașlanmadan tamamlanmalıdır. Canlı așılar (MMR, polio, BCG, VZV/herpes 

zoster) immünsupresif veya anti-TNF tedavi sırasında kontrendikedir; bu ilaçlar-

dan en az 3 ay önce veya kesildikten en az 3 ay sonra uygulanmalıdır. Vedolizu-

mab, ustekinumab ve JAK inhibitörleri sırasında canlı așı kullanımına ilișkin veri 

yetersizdir.(15,16)

Malignite
• İBH’de GİS dıșında özellikle cilt kanseri ve hematolojik malignite riskinde artıș 

bildirilmiștir. Anti-TNF monoterapisi ile hematolojik malignite veya solid tümör 

sıklığında mutlak risk artıșı saptanmamıștır.(17)

• Vedolizumab ve ustekinumab ile ilgili uzun dönem verilerini içeren iki ayrı retros-

pektif çalıșmada her iki ilaç da insident kanser ile ilișkilendirilmemiștir.(18-24)

• Bir network meta-analizde JAK inhibitörleri malignite açısından plasebodan 

farksız bulunsa da, anti-TNF ile karșılaștırıldığında (analiz edilemeyen hematolo-

jik maligniteler dıșında) tüm kanserlerde daha yüksek risk saptanmıștır.(25)

• 65 yaș üstü erkeklerde EBV ilișkili lenfoma ve idrar yolu kanseri riski nedeniyle 

uzun süreli tiopürinden kaçınılmalı; EBV-seronegatif genç erkeklerde alternatif 

tedaviler düșünülmelidir. Remisyondaki genç erkeklerde tiopürin + anti-TNF 

kombinasyonunun 2 yıl ile sınırlanması hepatosplenik T-hücreli lenfoma riskini 

azaltabilir.

• Tüm İBH hastalarına güneșten korunma ve düzenli cilt muayenesi; tiopürin 

alacak kadınlara öncesinde serviks kanseri taraması ve düzenli kontrol önerilir. 

HPV așısının yaygınlașması serviks kanseri insidansını azaltabilir.(8)

Ana Noktalar
• Biyolojik tedavi öncesi latent tüberküloz ve viral enfeksiyonlar (HBV, HCV, HIV, 

HPV) için tarama yapılmalıdır.

• Tiopürin bașlanacak olgularda EBV profili taranmalıdır.

• Canlı așılar immünsupresif tedaviden en az 3 ay önce uygulanmalıdır.

• 65 yaș üstü ve EBV-seronegatif genç erkeklerde alternatif varsa tiopürin mono-

terapisinden kaçınılmalıdır.

• Risk gruplarında tiopürin/anti-TNF öncesi ayrıntılı cilt muayenesi, tiopürin alacak 

kadınlarda pap smear yapılmalıdır.
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sahiptir. Kombinasyon tedavisi (anti-TNF + tiopürin), her iki ajanın monoterapi-

sinden daha yüksek risk tașır; anti-TNF kullanımı bakteriyel ve mikobakteriyel 

fırsatçı enfeksiyon riskini artırır.(1-3,7)

• Anti-TNFα ajanlar (ve daha az ölçüde non-anti-TNF biyolojikler) latent tüberküloz 

(LTBI) olan kișilerde reaktivasyon için risk olușturduğundan, biyolojik öncesi LTBI 

taraması ve aktif TB’nin dıșlanması zorunludur.(4) Tarama protokolü bu raporun 

tedavi öncesi değerlendirme bölümünde ayrıntılı bir biçimde irdelenmiștir.

• Tiopürinler primer CMV, VZV ve özellikle primer EBV enfeksiyonu ile ilișkili olup 

hemofagositik lenfohistiyositoza yol açabilir; bu risk cinsiyet ve yaștan bağım-

sızdır.(1,5,6)

• Vedolizumab ile klinik çalıșmalarda enfeksiyon riskinde artıș gösterilmemiștir; 

yakın zamanlı bir meta-analizde ÜK’te vedolizumab anti-TNF’lere göre daha 

düșük ciddi enfeksiyon riski ile ilișkili bulunmuștur.(8,9)

• Ustekinumab ile de fırsatçı enfeksiyon riskinde artıș gözlenmemiștir; çok 

sayıda RCT’de enfeksiyon riskinde artıș tespit edilmemiș, yukarıda bahsedilen 

meta-analizde CH’de hem anti-TNF hem vedolizumaba göre daha düșük ciddi 

enfeksiyon riski saptanmıștır.(9-13)

• JAK inhibitörleri, özellikle herpes zoster (HZ) için risk artıșı ile ilișkilidir; OCTAVE 

programında tofasitinib ile HZ riskinde doz bağımlı artıș gösterilmiștir.(14)

• Biyolojik veya küçük molekül bașlanacak olgularda tedavi öncesi enfeksiyöz 

tarama testleri: HBsAg, anti-HBc IgG, anti-HBs (gerekirse HBV-DNA); anti-HCV 

(pozitifse HCV RNA); anti-HIV 1/2; LTBI için IGRA veya PPD ve PA akciğer grafisi; 

HPV için pap smear/HPV testi bakılmalıdır. Tiopürin öncesi ek olarak EBV profili 

de (anti-VCA, anti-EBNA, anti-EA IgM/IgG) bakılmalıdır.

Așılama
• İdeal olarak așılar tanı anında ya da en azından immünomodülatör tedaviye 

bașlanmadan tamamlanmalıdır. Canlı așılar (MMR, polio, BCG, VZV/herpes 

zoster) immünsupresif veya anti-TNF tedavi sırasında kontrendikedir; bu ilaçlar-

dan en az 3 ay önce veya kesildikten en az 3 ay sonra uygulanmalıdır. Vedolizu-

mab, ustekinumab ve JAK inhibitörleri sırasında canlı așı kullanımına ilișkin veri 

yetersizdir.(15,16)

Malignite
• İBH’de GİS dıșında özellikle cilt kanseri ve hematolojik malignite riskinde artıș 

bildirilmiștir. Anti-TNF monoterapisi ile hematolojik malignite veya solid tümör 

sıklığında mutlak risk artıșı saptanmamıștır.(17)

• Vedolizumab ve ustekinumab ile ilgili uzun dönem verilerini içeren iki ayrı retros-

pektif çalıșmada her iki ilaç da insident kanser ile ilișkilendirilmemiștir.(18-24)

• Bir network meta-analizde JAK inhibitörleri malignite açısından plasebodan 

farksız bulunsa da, anti-TNF ile karșılaștırıldığında (analiz edilemeyen hematolo-

jik maligniteler dıșında) tüm kanserlerde daha yüksek risk saptanmıștır.(25)

• 65 yaș üstü erkeklerde EBV ilișkili lenfoma ve idrar yolu kanseri riski nedeniyle 

uzun süreli tiopürinden kaçınılmalı; EBV-seronegatif genç erkeklerde alternatif 

tedaviler düșünülmelidir. Remisyondaki genç erkeklerde tiopürin + anti-TNF 

kombinasyonunun 2 yıl ile sınırlanması hepatosplenik T-hücreli lenfoma riskini 

azaltabilir.

• Tüm İBH hastalarına güneșten korunma ve düzenli cilt muayenesi; tiopürin 

alacak kadınlara öncesinde serviks kanseri taraması ve düzenli kontrol önerilir. 

HPV așısının yaygınlașması serviks kanseri insidansını azaltabilir.(8)

Ana Noktalar
• Biyolojik tedavi öncesi latent tüberküloz ve viral enfeksiyonlar (HBV, HCV, HIV, 

HPV) için tarama yapılmalıdır.

• Tiopürin bașlanacak olgularda EBV profili taranmalıdır.

• Canlı așılar immünsupresif tedaviden en az 3 ay önce uygulanmalıdır.

• 65 yaș üstü ve EBV-seronegatif genç erkeklerde alternatif varsa tiopürin mono-

terapisinden kaçınılmalıdır.

• Risk gruplarında tiopürin/anti-TNF öncesi ayrıntılı cilt muayenesi, tiopürin alacak 

kadınlarda pap smear yapılmalıdır.



ENFEKSİYON TARAMASI, AȘILAMA VE MALİGNİTE

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026154

Kaynaklar

1. Kirchgesner J, Lemaitre M, Carrat F, et al. Risk of Serious and Opportunistic Infections Associated 

With Treatment of Inflammatory Bowel Diseases. Gastroenterology. 2018;155(2):337-346.e10. 

doi: 10.1053/j.gastro.2018.04.012.

2. Dixon WG, Watson K, Lunt M, et al; BSRBR. Rates of serious infection, including site-specific and 

bacterial intracellular infection, in rheumatoid arthritis patients receiving anti-TNF therapy. Arthritis 

Rheum. 2006;54(8):2368-76. doi: 10.1002/art.21978.

3. Curtis JR, Patkar N, Xie A, et al. Risk of serious bacterial infections among rheumatoid arthritis 

patients exposed to TNF alpha antagonists. Arthritis Rheum. 2007;56(4):1125-33. doi: 

10.1002/art.22504.

4. Cantini F, Nannini C, Niccoli L, et al. Autoimmun Rev. 2015;14(6):503-9. doi: 10.1016/j.aut-

rev.2015.01.011.

5. Hyams JS, Dubinsky MC, Baldassano RN, et al. Infliximab Is Not Associated With Increased Risk of 

Malignancy or Hemophagocytic Lymphohistiocytosis in Pediatric Patients With IBD. Gastroentero-

logy. 2017;152(8):1901-1914.e3. doi: 10.1053/j.gastro.2017.02.004.

6. de Francisco R, Castaño-García A, Martínez-González S, et al. Impact of Epstein-Barr virus serological 

status on clinical outcomes in adult patients with IBD. Aliment Pharmacol Ther. 

2018;48(7):723-730. doi: 10.1111/apt.14933.

7. Lorenzetti R, Zullo A, Ridola L, et al. Higher risk of tuberculosis reactivation when anti-TNF is 

combined with immunosuppressive agents: a systematic review of RCTs. Ann Med. 

2014;46(7):547-54. doi: 10.3109/07853890.2014.941919.

8. Beaugerie L, Rahier JF, Kirchgesner J. Predicting, Preventing, and Managing Treatment-Related 

Complications in Patients With IBD. Clin Gastroenterol Hepatol. 2020;18(6):1324-1335.e2. doi: 

10.1016/j.cgh.2020.02.009.

9. Solitano V, Facciorusso A, Jess T, et al. Comparative Risk of Serious Infections With Biologic Agents 

and Oral Small Molecules in IBD: A Systematic Review and Meta-Analysis. Clin Gastroenterol 

Hepatol. 2023;21(4):907-921.e2. doi: 10.1016/j.cgh.2022.07.032.

10. Blauvelt A, Reich K, Tsai TF, et al. Secukinumab is superior to ustekinumab in clearing skin of 

subjects with moderate-to-severe plaque psoriasis up to 1 year: CLEAR study. J Am Acad Dermatol. 

2017;76(1):60-69.e9. doi: 10.1016/j.jaad.2016.08.008.

11. McInnes IB, Kavanaugh A, Gottlieb AB, et al; PSUMMIT 1 Study Group. Efficacy and safety of 

ustekinumab in active psoriatic arthritis: PSUMMIT 1. Lancet. 2013;382(9894):780-9. doi: 

10.1016/S0140-6736(13)60594-2.

12. Ritchlin C, Rahman P, Kavanaugh A, et al; PSUMMIT 2 Study Group. Efficacy and safety of ustekinu-

mab in active psoriatic arthritis: PSUMMIT 2. Ann Rheum Dis. 2014;73(6):990-9. doi: 10.1136/an-

nrheumdis-2013-204655.

13. Feagan BG, Sandborn WJ, Gasink C, et al; UNITI-IM-UNITI Study Group. Ustekinumab as Induction 

and Maintenance Therapy for Crohn’s Disease. N Engl J Med. 2016;375(20):1946-1960. doi: 

10.1056/NEJMoa1602773.

14. Sandborn WJ, Su C, Sands BE, et al; OCTAVE Investigators. Tofacitinib as Induction and Maintenance 

Therapy for Ulcerative Colitis. N Engl J Med. 2017;376(18):1723-1736. doi: 10.1056/NEJMo-

a1606910.

15. Bernatsky S, Hudson M, Suissa S. Anti-rheumatic drug use and risk of serious infections in rheuma-

toid arthritis. Rheumatology (Oxford). 2007;46(7):1157-60. doi: 10.1093/rheumatology/kem076.

16. Chebli JM, Gaburri PD, Chebli LA, et al. A guide to prepare patients with IBD for anti-TNF-α therapy. 

Med Sci Monit. 2014;20:487-98. doi: 10.12659/MSM.890331.

17. Nyboe Andersen N, Pasternak B, Basit S, et al. Association between TNF-α antagonists and risk 

of cancer in patients with IBD. JAMA. 2014;311(23):2406-13. doi: 10.1001/jama.2014.5613.

18. Loftus EV Jr, Feagan BG, Panaccione R, et al. Long-term safety of vedolizumab for IBD. Aliment 

Pharmacol Ther. 2020;52(8):1353-1365. doi: 10.1111/apt.16060.

19. Sandborn WJ, Rebuck R, Wang Y, et al. Five-Year Efficacy and Safety of Ustekinumab in Crohn’s 

Disease: IM-UNITI. Clin Gastroenterol Hepatol. 2022;20(3):578-590.e4. doi: 10.1016/j.c-

gh.2021.02.025.

20. Hasan B, Tandon KS, Miret R, et al. Ustekinumab does not increase risk of new or recurrent cancer 

in IBD patients with prior malignancy. J Gastroenterol Hepatol. 2022;37(6):1016-1021. doi: 

10.1111/jgh.15806.

21. Poullenot F, Amiot A, Nachury M, et al. Comparative Risk of Incident Cancer in IBD with Prior 

Non-digestive Malignancy According to Immunomodulator. J Crohns Colitis. 

2022;16(10):1523-1530. doi: 10.1093/ecco-jcc/jjac061.

22. Axelrad J, Bernheim O, Colombel JF, et al. Risk of New or Recurrent Cancer in Patients With IBD 

and Previous Cancer Exposed to Immunosuppressive and Anti-TNF Agents. Clin Gastroenterol 

Hepatol. 2016;14(1):58-64. doi: 10.1016/j.cgh.2015.07.037.

23. Poullenot F, Seksik P, Beaugerie L, et al; GETAID. Risk of Incident Cancer in IBD Patients Starting 

Anti-TNF Therapy While Having Recent Malignancy. Inflamm Bowel Dis. 2016;22(6):1362-9. doi: 

10.1097/MIB.0000000000000741.

24. Hong SJ, Zenger C, Pecoriello J, et al. Ustekinumab and Vedolizumab Are Not Associated With 

Subsequent Cancer in IBD Patients with Prior Malignancy. Inflamm Bowel Dis. 

2022;28(12):1826-1832. doi: 10.1093/ibd/izac035.

25. Russell MD, Stovin C, Alveyn E, et al. JAK inhibitors and the risk of malignancy: a meta-analysis 

across disease indications. Ann Rheum Dis. 2023;82(8):1059-1067. doi: 

10.1136/ard-2023-224049.



ENFEKSİYON TARAMASI, AȘILAMA VE MALİGNİTE

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026 155

Kaynaklar

1. Kirchgesner J, Lemaitre M, Carrat F, et al. Risk of Serious and Opportunistic Infections Associated 

With Treatment of Inflammatory Bowel Diseases. Gastroenterology. 2018;155(2):337-346.e10. 

doi: 10.1053/j.gastro.2018.04.012.

2. Dixon WG, Watson K, Lunt M, et al; BSRBR. Rates of serious infection, including site-specific and 

bacterial intracellular infection, in rheumatoid arthritis patients receiving anti-TNF therapy. Arthritis 

Rheum. 2006;54(8):2368-76. doi: 10.1002/art.21978.

3. Curtis JR, Patkar N, Xie A, et al. Risk of serious bacterial infections among rheumatoid arthritis 

patients exposed to TNF alpha antagonists. Arthritis Rheum. 2007;56(4):1125-33. doi: 

10.1002/art.22504.

4. Cantini F, Nannini C, Niccoli L, et al. Autoimmun Rev. 2015;14(6):503-9. doi: 10.1016/j.aut-

rev.2015.01.011.

5. Hyams JS, Dubinsky MC, Baldassano RN, et al. Infliximab Is Not Associated With Increased Risk of 

Malignancy or Hemophagocytic Lymphohistiocytosis in Pediatric Patients With IBD. Gastroentero-

logy. 2017;152(8):1901-1914.e3. doi: 10.1053/j.gastro.2017.02.004.

6. de Francisco R, Castaño-García A, Martínez-González S, et al. Impact of Epstein-Barr virus serological 

status on clinical outcomes in adult patients with IBD. Aliment Pharmacol Ther. 

2018;48(7):723-730. doi: 10.1111/apt.14933.

7. Lorenzetti R, Zullo A, Ridola L, et al. Higher risk of tuberculosis reactivation when anti-TNF is 

combined with immunosuppressive agents: a systematic review of RCTs. Ann Med. 

2014;46(7):547-54. doi: 10.3109/07853890.2014.941919.

8. Beaugerie L, Rahier JF, Kirchgesner J. Predicting, Preventing, and Managing Treatment-Related 

Complications in Patients With IBD. Clin Gastroenterol Hepatol. 2020;18(6):1324-1335.e2. doi: 

10.1016/j.cgh.2020.02.009.

9. Solitano V, Facciorusso A, Jess T, et al. Comparative Risk of Serious Infections With Biologic Agents 

and Oral Small Molecules in IBD: A Systematic Review and Meta-Analysis. Clin Gastroenterol 

Hepatol. 2023;21(4):907-921.e2. doi: 10.1016/j.cgh.2022.07.032.

10. Blauvelt A, Reich K, Tsai TF, et al. Secukinumab is superior to ustekinumab in clearing skin of 

subjects with moderate-to-severe plaque psoriasis up to 1 year: CLEAR study. J Am Acad Dermatol. 

2017;76(1):60-69.e9. doi: 10.1016/j.jaad.2016.08.008.

11. McInnes IB, Kavanaugh A, Gottlieb AB, et al; PSUMMIT 1 Study Group. Efficacy and safety of 

ustekinumab in active psoriatic arthritis: PSUMMIT 1. Lancet. 2013;382(9894):780-9. doi: 

10.1016/S0140-6736(13)60594-2.

12. Ritchlin C, Rahman P, Kavanaugh A, et al; PSUMMIT 2 Study Group. Efficacy and safety of ustekinu-

mab in active psoriatic arthritis: PSUMMIT 2. Ann Rheum Dis. 2014;73(6):990-9. doi: 10.1136/an-

nrheumdis-2013-204655.

13. Feagan BG, Sandborn WJ, Gasink C, et al; UNITI-IM-UNITI Study Group. Ustekinumab as Induction 

and Maintenance Therapy for Crohn’s Disease. N Engl J Med. 2016;375(20):1946-1960. doi: 

10.1056/NEJMoa1602773.

14. Sandborn WJ, Su C, Sands BE, et al; OCTAVE Investigators. Tofacitinib as Induction and Maintenance 

Therapy for Ulcerative Colitis. N Engl J Med. 2017;376(18):1723-1736. doi: 10.1056/NEJMo-

a1606910.

15. Bernatsky S, Hudson M, Suissa S. Anti-rheumatic drug use and risk of serious infections in rheuma-

toid arthritis. Rheumatology (Oxford). 2007;46(7):1157-60. doi: 10.1093/rheumatology/kem076.

16. Chebli JM, Gaburri PD, Chebli LA, et al. A guide to prepare patients with IBD for anti-TNF-α therapy. 

Med Sci Monit. 2014;20:487-98. doi: 10.12659/MSM.890331.

17. Nyboe Andersen N, Pasternak B, Basit S, et al. Association between TNF-α antagonists and risk 

of cancer in patients with IBD. JAMA. 2014;311(23):2406-13. doi: 10.1001/jama.2014.5613.

18. Loftus EV Jr, Feagan BG, Panaccione R, et al. Long-term safety of vedolizumab for IBD. Aliment 

Pharmacol Ther. 2020;52(8):1353-1365. doi: 10.1111/apt.16060.

19. Sandborn WJ, Rebuck R, Wang Y, et al. Five-Year Efficacy and Safety of Ustekinumab in Crohn’s 

Disease: IM-UNITI. Clin Gastroenterol Hepatol. 2022;20(3):578-590.e4. doi: 10.1016/j.c-

gh.2021.02.025.

20. Hasan B, Tandon KS, Miret R, et al. Ustekinumab does not increase risk of new or recurrent cancer 

in IBD patients with prior malignancy. J Gastroenterol Hepatol. 2022;37(6):1016-1021. doi: 

10.1111/jgh.15806.

21. Poullenot F, Amiot A, Nachury M, et al. Comparative Risk of Incident Cancer in IBD with Prior 

Non-digestive Malignancy According to Immunomodulator. J Crohns Colitis. 

2022;16(10):1523-1530. doi: 10.1093/ecco-jcc/jjac061.

22. Axelrad J, Bernheim O, Colombel JF, et al. Risk of New or Recurrent Cancer in Patients With IBD 

and Previous Cancer Exposed to Immunosuppressive and Anti-TNF Agents. Clin Gastroenterol 

Hepatol. 2016;14(1):58-64. doi: 10.1016/j.cgh.2015.07.037.

23. Poullenot F, Seksik P, Beaugerie L, et al; GETAID. Risk of Incident Cancer in IBD Patients Starting 

Anti-TNF Therapy While Having Recent Malignancy. Inflamm Bowel Dis. 2016;22(6):1362-9. doi: 

10.1097/MIB.0000000000000741.

24. Hong SJ, Zenger C, Pecoriello J, et al. Ustekinumab and Vedolizumab Are Not Associated With 

Subsequent Cancer in IBD Patients with Prior Malignancy. Inflamm Bowel Dis. 

2022;28(12):1826-1832. doi: 10.1093/ibd/izac035.

25. Russell MD, Stovin C, Alveyn E, et al. JAK inhibitors and the risk of malignancy: a meta-analysis 

across disease indications. Ann Rheum Dis. 2023;82(8):1059-1067. doi: 

10.1136/ard-2023-224049.



ÜLSERATİF KOLİT TEDAVİSİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026156

İsmail Hakkı Kalkan
TOBB Ekonomi ve Teknoloji Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Gastroenteroloji Bilim Dalı

Ülseratif kolitte tedavi seçiminde tutulum yeri (proktit, sol tip, ekstensif) ve hastalık 

aktivitesi belirleyicidir. Tedavide klinik remisyon indüksiyonunu remisyon idamesi izler. 

İlk yanıt genellikle 2-4 haftada, optimal yanıt 12-16 haftada değerlendirilir. Temel 

amaç klinik, endoskopik ve histolojik remisyonu sağlamak ve idame ettirmektir.(1)

Hafif-Orta Șiddetli ÜK: Remisyon İndüksiyonu
Hafif-orta șiddetli ÜK’te indüksiyon ve idame tedavisine ilișkin basamaklı yaklașım 

Șekil 1’de özetlenmiștir.

• Oral mesalazin: Hafif-orta ÜK’te hem klinik remisyon hem klinik yanıtta 

plaseboya üstündür; 11 RCT’lik meta-analizde 4-12 haftalık indüksiyonda 

remisyon ve endoskopik yanıt anlamlı daha iyi, ciddi advers olay oranı 

plaseboyla benzerdir.(2)

• 2020 tarihli bir Cochrane meta-analizinde tek doz veya bölünmüș doz ile farklı 

5-ASA formülasyonları arasında yanıt farkı, ayrıca yüksek doz ile standart doz 

arasında etkinlik açısından fark gösterilememiștir.(3) ASCEND subgrup analizinde 

pH-bağımlı salınımlı mesalazinde 4,8 g/gün, 2,4 g/gün’e üstün olabilirken,(4) 

MMX preparatında yüksek ve standart doz arasında fark saptanmamıștır.(5)

• Topikal mesalazin/topikal steroid: Aktif distal ÜK’te ≥1 g/gün topikal 5-ASA (suppozi-

tuvar/enema) remisyon indüksiyonunda topikal steroidlere üstünken; klinik ve endos-

kopik yanıtta fark yoktur.(2) Genellikle tek topikal ajan kullanılırken; topikal 5-ASA’ya 

yanıtsız proktitte rektal 5-ASA + kortikosteroid kombinasyonu yararlı olabilir.(6)

• Oral + topikal mesalazin kombinasyonu, 2022 ECCO ÜK kılavuzunda zayıf 

kanıt/zayıf öneri ile oral monoterapiye tercih edilebilir bulunmuștur.(2)

• Budesonid MMX 9 mg/gün: Üç ayrı çalıșmanın irdelendiği bir derlemede (n=542) 

8. haftada klinik remisyon, klinik yanıt ve endoskopik yanıtta plaseboya üstünken 

advers olay sıklığı plasebo ile benzer bulunmuștur.(2,7-9)

• Sistemik steroid: Hafif-orta șiddetli ÜK tedavisinde sistemik steroid mesalazine 

yanıtsız olgularda ikinci basamakta kullanılır (Sulfasalazin ile karșılaștırmada 

remisyon oranları; %76 vs.%58).(10)

• Tiopürinler: İndüksiyonda azatiopürin ile ilgili yalnızca 2 RCT bulunur ve bu 

çalıșmalarda plaseboya üstünlük gösterilememiștir; etkisi yavaș bașladığından 

aktif hastalıkta tek bașına indüksiyon ajanı olarak önerilmez, ancak etkili bir 

indüksiyon ajanı ile birlikte düșünülebilir.(2,11,12)

Ana Noktalar - Hafif-Orta ÜK(te Remisyon İndüksiyonu
• Oral mesalazin (≥2,4 g/gün) ve kolon-açılımlı budesonid MMX ilk basamakta 

etkili ilaçlardır.

• Oral + topikal mesalazin kombinasyonu oral monoterapiden daha etkilidir.

• Topikal mesalazine yanıtsız proktitte topikal steroid eklenebilir.

• Sistemik kortikosteroidler ikinci basamakta tercih edilebilir.

• Tiopürinler yavaș etkileri nedeniyle indüksiyonda tercih edilmez.

Hafif-Orta Șiddetli ÜK: Remisyon İdamesi
• Oral mesalazin: İki ayrı RCT’de (n=306) ≥2 g/gün dozda, 48-52 haftalık tedavi-

ler sonunda klinik remisyonda plaseboya üstün bulunmușken endoskopik remis-

yonda anlamlıya yakın üstünlük [RR 1,20; %95 GA 1,00-1,44] gösterilmiș-

tir.(2,13,14) Remisyondaki tedavi uyumlu olgularda formülasyon değișiminin relaps 

riskini ~3,5 kat artırabileceği gösterilmiștir..(15)

• Topikal mesalazin: Distal kolit/proktit idamesinde 4 plasebo kontrollü çalıșmada 

haftada 3×1 g ila günlük 1 g suppozituvar/enema tedavilerinin, 12-24 aylık 

tedaviler sonunda remisyonun sürdürülmesinde plaseboya üstün olduğu 

gösterilmiștir. 1 g enemanın ise endoskopik remisyon idamesinde 1. yıl sonunda 

plaseboya üstün olduğu dökümante edilmiștir.(2,16-21)

• Tiopürinler: Dört ayrı plasebo kontrollü çalıșmada steroid bağımlı veya 5-ASA 

intoleransı olan ÜK’li olgularda azatiyoprin tedavisi 1. yıl sonunda klinik remisyon 

idamesinde plasebodan etkili iken; kohort ve gerçek yașam verileri de tiopürinle-

rin idame tedavisinde etkili olduğunu ve düșük kolektomi oranlarını sağladığını 

desteklemektedir.(2,11,12,22-25)

Ana Noktalar - Hafif-Orta ÜK İdamesi
• Proktitte topikal 5-ASA 1 g/gün veya haftada 3 gün, 12-24 ay önerilir.

• Mesalazin intoleranslı veya steroid bağımlı olgularda tiopürin kullanılabilir.

• Relaps riskini azaltmak için aynı mesalazin formülasyonuyla devam edilmelidir.

Orta-Șiddetli ÜK: Remisyon İndüksiyonu
Orta-șiddetli ve șiddetli ÜK’te biyolojik/ileri tedavi deneyimine göre basamaklı tedavi 

yaklașımı Șekil 2’de özetlenmiștir.

• Sistemik steroid: Orta-șiddetli ÜK indüksiyonunda geniș deneyim vardır; sınırlı 

süreli kullanımda yararı zararından fazladır ve budesonid/budesonid MMX’e 

üstündür.(26,27)

• Anti-TNF (infliksimab, adalimumab, golimumab): ECCO meta-analizinde (9 RCT) 

Anti-TNFler klinik remisyon, klinik yanıt ve mukozal iyileșmede plaseboya üstün-

ken güvenlik profili plaseboyla benzerdir.(2,28-38) Network meta-analizlerde infliksi-

mab klinik yanıt ve endoskopik iyileșmede diğer iki anti-TNF’e üstündür.(39,40) 

İnfliksimab sonrası adalimumab etkinliği düșüktür (%0-50 remisyon).(35,41)

• İndüksiyonda anti-TNF’e immünmodülatör eklenmesi etkinliği artırır: İnfliksimab 

+ azatiopürin kombinasyonu monoterapiye üstün bulunmuștur.(42) Benzer etki 

adalimumab için de gösterilmiș olup(43) ilaç antikoru gelișen olguda immünmo-

dülatör eklemek anti-TNF değișiminden üstün bulunmuștur.(44)

• Vedolizumab: İki RCT (n=620) ve bir meta-analizde remisyon indüksiyonunda 

plaseboya üstünken ciddi advers olaylar plaseboyla benzerdir. GEMINI I’de 6. hafta 

endoskopik remisyon oranları plasebo ile karșılaștırıldığında %40,9’a %24,8 olarak 

tespit edilmiștir (p=0,001). Anti-TNF naif olgularda etkinlik daha yüksektir.(45-48)

• Ustekinumab: Biyolojik/konvansiyonel yanıtsız veya steroid bağımlı orta-șiddetli 

ÜK’te 6 mg/kg Ustekinumab tedavisi klinik remisyon, klinik yanıt ve endoskopik 

iyileșmede plaseboya üstünken advers olay oranları benzerdir.(49) Orta ve șiddetli 

ÜK’li olgularda birinci ve ikinci basamak biyolojik ajanların karșılaștırıldığı bir 

network meta-analizde anti-TNF deneyimli olgularda adalimumab ve vedolizu-

maba üstün bulunmuștur.(40)

• JAK inhibitörleri (tofasitinib, upadasitinib): Tofasitinib iki RCT’in incelendiği bir 

meta-analizde (n=1220) klinik remisyon sağlamada hem anti-TNF naiv hem de 

deneyimli olgularda plaseboya üstün bulunmuștur.(2,50-52) Upadasitinib 45 mg klinik 

remisyon ve endoskopik iyileșmede plaseboya üstün;(53) network meta-analizlerde 

infliksimab dahil tüm ajanlardan üstün ve en hızlı etkili bulunmuștur.(54,55)

• S1P reseptör modülatörleri (ozanimod, etrasimod): Oral küçük moleküllerdir; 

mekanizma ve farmakoloji ilgili bölümde anlatılmıștır. Ozanimod (True North, faz 

3) 10. haftada klinik remisyon (%18,4’e %6,0) klinik yanıtta ve endoskopik/mu-

kozal iyileșmede plaseboya üstündür.(63) Etrasimod 2 mg (ELEVATE UC 52/12) 

hem 12. haftada hem de 52. haftada klinik remisyon sağlamada plaseboya 

üstün (%27’ye %7 ve %32’e %7) bulunmuștur. Benzer șekilde hem 12. hem 

de 52. haftada sekonder sonlanım noktaları olan endoskopik iyileșme, sempto-

matik remisyon, mukozal iyileșme/EIHR, klinik yanıt oranları Etrasimod grubunda 

plaseboya göre anlamlı șekilde fazla idi.(64)

• S1P modülatörleri biyolojik/JAK naif olgularda daha yüksek etkinlik gösterir; 

AGA 2024 network meta-analizinde biyolojik naif olgularda tedavi tercihinde en 

üst sıralarda yer almıștır.(65) En sık advers olaylar lenfopeni, anemi, nazofarenjit, 

bașağrısı ve transaminaz yüksekliğidir; bradikardi ve makula ödemi nadir/doza 

bağlıdır. Bașlangıçta kardiyak (EKG), oftalmolojik değerlendirme, KCFT ve VZV 

IgG kontrolü gerekir.(63,64)

• IL-23 (p19) inhibitörleri (mirikizumab, risankizumab, guselkumab): Ustekinu-

mabdan farklı olarak selektif p19 inhibisyonu yaparlar. On ikinci haftada klinik 

remisyon oranları, mirikizumab (LUCENT-1, n=1281) ile %24,2’ye karșı 

%13,3; risankizumab (INSPIRE, n=975) ile %20,3’e karșı %6,2 ve intravenöz 

guselkumab (QUASAR, n=701) ile %22,6’ya karșı %7,9 olacak șekilde plase-

boya üstün bulunmuștur.(66-68) Subkütan guselkumab (ASTRO, n=418) ise 12. 

haftada %28’e karșı %6 remisyon sağlamıștır.(71)

• IL-23 inhibitörleri, yedi RCT ve 4203 hastayı kapsayan 2025 meta-analizinde, klinik 

remisyon indüksiyonunda (RR 1,52) ve histo-endoskopik mukozal iyileșme açısından 

plaseboya üstün bulunmuștur.(70) AGA 2024 kılavuzunda; ileri tedaviye naif hastalarda 

risankizumab ve guselkumab “yüksek etkinlik”, mirikizumab ise “orta etkinlik” 

grubunda konumlandırılmıștır.(65) Bu grup, biyolojik/JAK deneyimli zorlu olgularda da 

etkilidir; erken (2-4. hafta) klinik yanıt avantajına sahiptir ve düșük ciddi enfeksiyon 

riski tașır. En sık görülen advers olaylar nazofarenjit, baș ağrısı ve artraljidir.(66-68,70)

Ana Noktalar - Orta-Șiddetli ÜK İndüksiyonu
• Birinci basamakta oral prednizolon, anti-TNF (infliksimab, adalimumab, golimu-

mab), vedolizumab, ustekinumab, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri (ozani-

mod, etrasimod) ve IL-23 inhibitörleri (mirikizumab, risankizumab, guselkumab) 

kullanılabilir.

• İmmünojenisiteyi azaltmak için anti-TNF’e immünmodülatör eklenmesi tedavi 

bașarısını artırır.

• Biyolojik deneyimli olgularda daha önce kullanılmadıysa infliksimab, adalimu-

mab*, vedolizumab*, ustekinumab, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri ve IL-23 

inhibitörleri tercih edilmelidir. (*șiddetli aktif ÜK hariç)

• JAK inhibitörü tedavisi risk grubu (>65 yaș ve ≥1 kardiyovasküler risk) göz 

önünde bulundurularak uygun popülasyonda verilmelidir.

Orta-Șiddetli ÜK: Remisyon İdamesi
• Anti-TNF: 10 plasebo kontrollü RCT’lik meta-analizde klinik remisyon, steroidsiz 

remisyon, yașam kalitesi ve remisyonun sürdürülmesinde plaseboya üstün 

bulunmuștur. Güvenlik verileri ise benzerdir.(2,28-36,56)

• Vedolizumab: ECCO 2022 (3 RCT) verisinde 52-60 hafta sonunda klinik remisyon 

idamesinde plaseboya üstün bulunmușken güvenlik sinyalleri plasebo ile benzer-

dir.(2,45,46,57,58) Macaluso ve arkadașlarının gözlemsel çalıșmaları havuzlayan 2023 

meta-analizinde vedolizumab ile remisyon indüksiyon oranı yaklașık %40, 

remisyon idame oranı ise yaklașık %45 olarak bildirilmiștir. Biyolojik tedaviye 

naif olgularda remisyon idame șansı daha yüksek bulunmuștur (OR 1,47).(59)

• Ustekinumab: İki RCT’de 8 veya 12 haftada bir 90 mg subkutan, Ustekinumab 

tedavisi alan olgularda 44. haftada klinik ve steroidsiz remisyon oranları 

plaseboya üstün bulunmuștur.(2,49) UNIFI uzun dönem uzatma çalıșmasında 152. 

haftada steroidsiz remisyon %51,2 (q12w) ve %55,1 (q8w); biyolojik deneyimsiz 

olgularda daha yüksektir.(60)

• JAK inhibitörleri: Tofasitinib (5/10 mg x 2), klinik remisyon ile sürekli ve steroidsiz 

remisyon sağlamada plaseboya üstün bulunmuștur. Bununla birlikte, tofasitinib 

tedavisiyle enfeksiyon riskinde plaseboya kıyasla istatistiksel olarak anlamlı bir 

fark saptanmamıștır.(51) U-ACHIEVE idame çalıșmasında upadasitinib (15/30 

mg), 52. haftada tüm sonlanımlarda plaseboya üstün bulunmuș; ciddi advers 

olay riskinde ise artıș tespit edilmemiștir.(53)

• Tofasitinibin tamamlanmıș global klinik programından elde edilen ~4,4 yıllık 

entegre güvenlik analizinde, ciddi enfeksiyon (IR 2,0/100 hasta-yılı) ve herpes 

zoster (IR 4,1/100 hasta-yılı) dıșında anlamlı bir risk artıșı gösterilememiș; 

herpes zoster için ise doz bağımlı bir ilișki saptanmıștır.(61) Romatoid artritte ≥

50 yaș ve ≥1 KV riskli olgularda günde 2×10 mg tofasitinib ile anti-TNF’e göre 

VTE riski artmıș; bunun üzerine EMA en düșük etkili dozun kullanılmasını ve 

2×10 mg/gün kullanımından kaçınılmasını önermiștir.(62) Oral kullanım, immüno-

jenisite olmaması ve hızlı etki JAK inhibitörlerinin avantajlarıdır.

• S1P modülatörleri: Ozanimod (True North idame) 52. hafta sonunda klinik remis-

yon idamesini sağlamada plaseboya üstün (%37,0’ye %18,5) bulunmuștur. 

Açık etiketli uzatma çalıșmasında ise 46. ve 94. haftada remisyon ozanimod ile 

%72,2 ve %69,1 remisyon oranları tespit edilmiștir.(63,69) Etrasimod (ELEVATE 

UC 52, treat-through) 52. haftada remisyon oranlarında plaseboya üstün idi 

(%32 vs. %7). Sekonder sonlanım noktalarına ulașmada da etrasimod yine 

plaseboya göre anlamlı düzeyde üstün bulunmuștur.(64) Uzun dönem advers 

olaylar lenfopeni, bașağrısı, transaminaz yüksekliği ve nazofarenjitken ciddi 

enfeksiyon/KV olay/malignite oranları düșüktür ancak kardiyak iletim, makula 

ödemi ve HZ açısından dikkatli olmak gerekir.(63,64,69)

• IL-23 inhibitörleri: IL-23 inhibitörleri, orta-ağır aktif ÜK’te idame tedavide tutarlı bir 

üstünlük göstermiștir.(66-68,70,72,73) Selektif bir IL-23 p19 inhibitörü olan mirikizumab, 

LUCENT-2 idame çalıșmasında 40. haftada klinik remisyon oranını plaseboya kıyasla 

anlamlı șekilde artırmıștır (%49,9’a karșı %25,1).(66,72) Benzer șekilde risankizumab, 

COMMAND idame çalıșmasında 52. haftada değerlendirilen her iki dozda da (180 

mg ve 360 mg, 8 haftada bir subkütan) klinik remisyonda plaseboya üstünlük 

sağlamıștır (sırasıyla %40,2 ve %37,6’ya karșı %25,1).(67) Guselkumab ise QUASAR 

idame çalıșmasında 44. haftada her iki dozda da (200 mg her 4 haftada bir ve 100 

mg her 8 haftada bir, subkütan) klinik remisyon oranlarını plaseboya kıyasla anlamlı 

biçimde yükseltmiștir (%50,0/%45,2’ye karșı %18,9).(68)

• Bu sınıf etkinliği, kümülatif kanıtlarla da desteklenmektedir. Yedi randomize 

kontrollü çalıșmayı ve toplam 4.203 hastayı kapsayan 2025 tarihli bir sistematik 

derleme ve meta-analizde, IL-23 inhibitörleri idame tedavide hem klinik remis-

yon (RR 1,62) hem de histolojik-endoskopik mukozal iyileșme (RR 1,81) açısın-

dan plaseboya anlamlı üstünlük göstermiș; bu fayda ciddi advers olaylarda 

herhangi bir artıș olmaksızın elde edilmiștir.(70)
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HAFİF-ORTA ȘİDDETLİ ÜK TEDAVİ ALGORİTMASI

Șekil 1. Hafif-Orta Șiddetli Ülseratif Kolit Tedavi Algoritması

Ana Noktalar - Orta-Șiddetli ÜK İdamesi
• Sistemik kortikosteroid hariç, remisyon hangi ilaçla sağlandıysa onunla devam 

edilmelidir.

• Anti-TNF, vedolizumab, ustekinumab, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri ve 

IL-23 inhibitörleri remisyon idamesinde etkilidir.

ÜK tedavisinde kullanılan biyolojik ilaçların ve küçük moleküllerin indüksiyon/idame 

uygulama yolu ile pozolojileri Tablo 1’de özetlenmiștir.

Șiddetli Aktif Kolit Tedavisi
• İlk tercih sistemik kortikosteroiddir: Hidrokortizon 100 mg IV 4×1 veya metilp-

rednizolon 60 mg IV (multipl enjeksiyon veya 24 saatlik infüzyon). Yanıt indeks-

lerle değerlendirilir; yanıtsız olgularda IV siklosporin (2-4 mg/kg, 7 gün; yanıt 

varsa 3-4 ay oral form ve daha uzun idame için tiopürin eklenmesi) veya standart 

doz infliksimab kullanılır.(74)

• Siklosporinin optimal tiopürin idamesi alanlarda veya yakın infliksimab öyküsü 

olanlarda immünsupresyonu artıracağı; renal yetmezlik, aktif enfeksiyon ve 

anafilaksi riski tașıdığı unutulmamalıdır.(75)

• İnfliksimab, AȘÜK’te en güçlü randomize kanıt birikimine sahip kurtarma tedavi-

sidir. Steroide yanıtsız olguları kapsayan çift kör, plasebo kontrollü randomize 

çalıșmada , tek doz infliksimab (5 mg/kg) randomizasyondan sonraki 3 ay içinde 

kolektomi oranını plaseboya kıyasla anlamlı șekilde azaltmıștır (%29’a karșı 

%67; OR 4,9); hiçbir hastada ölüm görülmemiș ve ciddi yan etki bildirilmemiș-

tir.(76) Sistematik derleme ve meta-analizler, infliksimab ile siklosporinin kurtarma 

tedavisi olarak benzer etkinlik gösterdiğini ortaya koymaktadır.(77) İnfliksimab 

0-2-6. haftalarda 5 mg/kg, sonrasında 8 haftada bir 5 mg/kg uygulanır. 

AȘÜK’teki yüksek inflamatuvar yük, hipoalbüminemi ve dıșkıyla ilaç kaybına 

bağlı hızlanmıș klirens standart dozları yetersiz kılabileceğinden yoğunlaștırılmıș 

indüksiyon rejimleri önerilmișse de, ilk randomize çalıșma olan PREDICT-UC’de 

ilk doz olarak 10 mg/kg’ın 5 mg/kg’a kıyasla 7. günde klinik yanıtta üstün 

olmadığı; yoğunlaștırılmıș, hızlandırılmıș ve standart rejimler arasında 14. günde 

yanıt veya 3. ayda remisyon/kolektomi açısından anlamlı fark bulunmadığı 

gösterilmiștir.(78) Dolayısıyla yüksek doz veya sık aralığın standart doza rutin 

üstünlüğü yoktur; fayda yüksek klirensli seçilmiș alt grupla sınırlı olabilir.

• Medikal tedavi yetersizliğinde olgular referans merkeze yönlendirilmelidir. Hasta-

neye yatan biyolojik deneyimli șiddetli ÜK’te steroid/anti-TNF dirençli olgularda 

siklosporin indüksiyonu + vedolizumab idamesi ve siklosporin + ustekinumab 

kombinasyonu umut verici bulunmuștur.(74)

• JAK inhibitörlerinin hızlı etki bașlangıcı, AȘÜK’te kurtarma tedavisi olarak ilgi 

çekmektedir. Bu sınıfta en geniș kanıt birikimi tofasitinib içindir. Steroid-refrakter 

ve biyolojik tedavi deneyimli, AȘÜK nedeniyle hastaneye yatırılan olguları kapsa-

yan retrospektif bir vaka-kontrol çalıșmasında, yüksek doz tofasitinib (10 mg 

günde 3 kez) indüksiyonu 1:3 eșleștirilmiș kontrollere kıyasla 90 günde kolekto-

mi riskini azaltmıș; yalnızca yüksek günlük dozun kolektomiden korunmada etkili 

olduğu öne sürülmüștür.(79) Bu sınıfa ait ilk prospektif, randomize, çift kör, 

plasebo kontrollü çalıșma olan TACOS’ta, AȘÜK ile yatırılan hastalarda intravenöz 

steroide tofasitinib (10 mg günde 3 kez) eklenmesi 7. günde tedavi yanıtını 

plaseboya kıyasla anlamlı șekilde artırmıș (%83,0’a karșı %58,8; OR 3,42; %95 

GA 1,37-8,48; p=0,007); kurtarma tedavisi gereksinimi tofasitinib kolunda 

belirgin biçimde düșük bulunmuștur (%13’e karșı %38).(80) Upadasitinib (45 

mg/gün) ise, çoğunluğu önceden anti-TNF’e maruz kalmıș steroid-refrakter 

olgulardan olușan gerçek yașam serilerinde hızlı klinik ve biyokimyasal yanıt 

(ortalama ~3-4 gün) sağlamıș; hastanede yatıș süresini kısaltmıș ve indeks 

yatıșta kolektomi oranı düșük (~%9) bulunmuștur.(81,82) Bununla birlikte mevcut 

kanıtlar küçük retrospektif seriler ve olgu sunumlarıyla sınırlıdır; AȘÜK’te upada-

sitinibin yeri, devam eden kontrollü çalıșmaların sonuçlarıyla netleșecektir. Bu 

nedenle șu an için seçilmiș, dirençli olgularda alternatif kurtarma seçeneği 

olarak, deneyimli merkezlerde ve enfeksiyon/tromboembolizm açısından dikkatli 

değerlendirme ile düșünülmelidir.(81,82)

Ana Noktalar - Șiddetli Aktif Kolit
• Hidrokortizon 100 mg IV 4×1 veya metilprednizolon 60 mg IV verilir.

• Steroid yanıtsız olgularda infliksimab (standart doz) veya IV siklosporin (7 günlük 

2-4 mg/kg indüksiyon, yanıt varsa 3-4 ay oral form azatiopürin ile kombine) 

kullanılabilir.

• Seçilmiș dirençli olgularda JAK inhibitörleri (tofasitinib, upadasitinib) hızlı etkili 

bir alternatif kurtarma seçeneği olabilir; ancak bu endikasyonda kanıtlar henüz 

sınırlıdır ve deneyimli merkezlerde değerlendirilmelidir.
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Ülseratif kolitte tedavi seçiminde tutulum yeri (proktit, sol tip, ekstensif) ve hastalık 

aktivitesi belirleyicidir. Tedavide klinik remisyon indüksiyonunu remisyon idamesi izler. 

İlk yanıt genellikle 2-4 haftada, optimal yanıt 12-16 haftada değerlendirilir. Temel 

amaç klinik, endoskopik ve histolojik remisyonu sağlamak ve idame ettirmektir.(1)

Hafif-Orta Șiddetli ÜK: Remisyon İndüksiyonu
Hafif-orta șiddetli ÜK’te indüksiyon ve idame tedavisine ilișkin basamaklı yaklașım 

Șekil 1’de özetlenmiștir.

• Oral mesalazin: Hafif-orta ÜK’te hem klinik remisyon hem klinik yanıtta 

plaseboya üstündür; 11 RCT’lik meta-analizde 4-12 haftalık indüksiyonda 

remisyon ve endoskopik yanıt anlamlı daha iyi, ciddi advers olay oranı 

plaseboyla benzerdir.(2)

• 2020 tarihli bir Cochrane meta-analizinde tek doz veya bölünmüș doz ile farklı 

5-ASA formülasyonları arasında yanıt farkı, ayrıca yüksek doz ile standart doz 

arasında etkinlik açısından fark gösterilememiștir.(3) ASCEND subgrup analizinde 

pH-bağımlı salınımlı mesalazinde 4,8 g/gün, 2,4 g/gün’e üstün olabilirken,(4) 

MMX preparatında yüksek ve standart doz arasında fark saptanmamıștır.(5)

• Topikal mesalazin/topikal steroid: Aktif distal ÜK’te ≥1 g/gün topikal 5-ASA (suppozi-

tuvar/enema) remisyon indüksiyonunda topikal steroidlere üstünken; klinik ve endos-

kopik yanıtta fark yoktur.(2) Genellikle tek topikal ajan kullanılırken; topikal 5-ASA’ya 

yanıtsız proktitte rektal 5-ASA + kortikosteroid kombinasyonu yararlı olabilir.(6)

• Oral + topikal mesalazin kombinasyonu, 2022 ECCO ÜK kılavuzunda zayıf 

kanıt/zayıf öneri ile oral monoterapiye tercih edilebilir bulunmuștur.(2)

• Budesonid MMX 9 mg/gün: Üç ayrı çalıșmanın irdelendiği bir derlemede (n=542) 

8. haftada klinik remisyon, klinik yanıt ve endoskopik yanıtta plaseboya üstünken 

advers olay sıklığı plasebo ile benzer bulunmuștur.(2,7-9)

• Sistemik steroid: Hafif-orta șiddetli ÜK tedavisinde sistemik steroid mesalazine 

yanıtsız olgularda ikinci basamakta kullanılır (Sulfasalazin ile karșılaștırmada 

remisyon oranları; %76 vs.%58).(10)

• Tiopürinler: İndüksiyonda azatiopürin ile ilgili yalnızca 2 RCT bulunur ve bu 

çalıșmalarda plaseboya üstünlük gösterilememiștir; etkisi yavaș bașladığından 

aktif hastalıkta tek bașına indüksiyon ajanı olarak önerilmez, ancak etkili bir 

indüksiyon ajanı ile birlikte düșünülebilir.(2,11,12)

Ana Noktalar - Hafif-Orta ÜK(te Remisyon İndüksiyonu
• Oral mesalazin (≥2,4 g/gün) ve kolon-açılımlı budesonid MMX ilk basamakta 

etkili ilaçlardır.

• Oral + topikal mesalazin kombinasyonu oral monoterapiden daha etkilidir.

• Topikal mesalazine yanıtsız proktitte topikal steroid eklenebilir.

• Sistemik kortikosteroidler ikinci basamakta tercih edilebilir.

• Tiopürinler yavaș etkileri nedeniyle indüksiyonda tercih edilmez.

Hafif-Orta Șiddetli ÜK: Remisyon İdamesi
• Oral mesalazin: İki ayrı RCT’de (n=306) ≥2 g/gün dozda, 48-52 haftalık tedavi-

ler sonunda klinik remisyonda plaseboya üstün bulunmușken endoskopik remis-

yonda anlamlıya yakın üstünlük [RR 1,20; %95 GA 1,00-1,44] gösterilmiș-

tir.(2,13,14) Remisyondaki tedavi uyumlu olgularda formülasyon değișiminin relaps 

riskini ~3,5 kat artırabileceği gösterilmiștir..(15)

• Topikal mesalazin: Distal kolit/proktit idamesinde 4 plasebo kontrollü çalıșmada 

haftada 3×1 g ila günlük 1 g suppozituvar/enema tedavilerinin, 12-24 aylık 

tedaviler sonunda remisyonun sürdürülmesinde plaseboya üstün olduğu 

gösterilmiștir. 1 g enemanın ise endoskopik remisyon idamesinde 1. yıl sonunda 

plaseboya üstün olduğu dökümante edilmiștir.(2,16-21)

• Tiopürinler: Dört ayrı plasebo kontrollü çalıșmada steroid bağımlı veya 5-ASA 

intoleransı olan ÜK’li olgularda azatiyoprin tedavisi 1. yıl sonunda klinik remisyon 

idamesinde plasebodan etkili iken; kohort ve gerçek yașam verileri de tiopürinle-

rin idame tedavisinde etkili olduğunu ve düșük kolektomi oranlarını sağladığını 

desteklemektedir.(2,11,12,22-25)

Ana Noktalar - Hafif-Orta ÜK İdamesi
• Proktitte topikal 5-ASA 1 g/gün veya haftada 3 gün, 12-24 ay önerilir.

• Mesalazin intoleranslı veya steroid bağımlı olgularda tiopürin kullanılabilir.

• Relaps riskini azaltmak için aynı mesalazin formülasyonuyla devam edilmelidir.

Orta-Șiddetli ÜK: Remisyon İndüksiyonu
Orta-șiddetli ve șiddetli ÜK’te biyolojik/ileri tedavi deneyimine göre basamaklı tedavi 

yaklașımı Șekil 2’de özetlenmiștir.

• Sistemik steroid: Orta-șiddetli ÜK indüksiyonunda geniș deneyim vardır; sınırlı 

süreli kullanımda yararı zararından fazladır ve budesonid/budesonid MMX’e 

üstündür.(26,27)

• Anti-TNF (infliksimab, adalimumab, golimumab): ECCO meta-analizinde (9 RCT) 

Anti-TNFler klinik remisyon, klinik yanıt ve mukozal iyileșmede plaseboya üstün-

ken güvenlik profili plaseboyla benzerdir.(2,28-38) Network meta-analizlerde infliksi-

mab klinik yanıt ve endoskopik iyileșmede diğer iki anti-TNF’e üstündür.(39,40) 

İnfliksimab sonrası adalimumab etkinliği düșüktür (%0-50 remisyon).(35,41)

• İndüksiyonda anti-TNF’e immünmodülatör eklenmesi etkinliği artırır: İnfliksimab 

+ azatiopürin kombinasyonu monoterapiye üstün bulunmuștur.(42) Benzer etki 

adalimumab için de gösterilmiș olup(43) ilaç antikoru gelișen olguda immünmo-

dülatör eklemek anti-TNF değișiminden üstün bulunmuștur.(44)

• Vedolizumab: İki RCT (n=620) ve bir meta-analizde remisyon indüksiyonunda 

plaseboya üstünken ciddi advers olaylar plaseboyla benzerdir. GEMINI I’de 6. hafta 

endoskopik remisyon oranları plasebo ile karșılaștırıldığında %40,9’a %24,8 olarak 

tespit edilmiștir (p=0,001). Anti-TNF naif olgularda etkinlik daha yüksektir.(45-48)

• Ustekinumab: Biyolojik/konvansiyonel yanıtsız veya steroid bağımlı orta-șiddetli 

ÜK’te 6 mg/kg Ustekinumab tedavisi klinik remisyon, klinik yanıt ve endoskopik 

iyileșmede plaseboya üstünken advers olay oranları benzerdir.(49) Orta ve șiddetli 

ÜK’li olgularda birinci ve ikinci basamak biyolojik ajanların karșılaștırıldığı bir 

network meta-analizde anti-TNF deneyimli olgularda adalimumab ve vedolizu-

maba üstün bulunmuștur.(40)

• JAK inhibitörleri (tofasitinib, upadasitinib): Tofasitinib iki RCT’in incelendiği bir 

meta-analizde (n=1220) klinik remisyon sağlamada hem anti-TNF naiv hem de 

deneyimli olgularda plaseboya üstün bulunmuștur.(2,50-52) Upadasitinib 45 mg klinik 

remisyon ve endoskopik iyileșmede plaseboya üstün;(53) network meta-analizlerde 

infliksimab dahil tüm ajanlardan üstün ve en hızlı etkili bulunmuștur.(54,55)

• S1P reseptör modülatörleri (ozanimod, etrasimod): Oral küçük moleküllerdir; 

mekanizma ve farmakoloji ilgili bölümde anlatılmıștır. Ozanimod (True North, faz 

3) 10. haftada klinik remisyon (%18,4’e %6,0) klinik yanıtta ve endoskopik/mu-

kozal iyileșmede plaseboya üstündür.(63) Etrasimod 2 mg (ELEVATE UC 52/12) 

hem 12. haftada hem de 52. haftada klinik remisyon sağlamada plaseboya 

üstün (%27’ye %7 ve %32’e %7) bulunmuștur. Benzer șekilde hem 12. hem 

de 52. haftada sekonder sonlanım noktaları olan endoskopik iyileșme, sempto-

matik remisyon, mukozal iyileșme/EIHR, klinik yanıt oranları Etrasimod grubunda 

plaseboya göre anlamlı șekilde fazla idi.(64)

• S1P modülatörleri biyolojik/JAK naif olgularda daha yüksek etkinlik gösterir; 

AGA 2024 network meta-analizinde biyolojik naif olgularda tedavi tercihinde en 

üst sıralarda yer almıștır.(65) En sık advers olaylar lenfopeni, anemi, nazofarenjit, 

bașağrısı ve transaminaz yüksekliğidir; bradikardi ve makula ödemi nadir/doza 

bağlıdır. Bașlangıçta kardiyak (EKG), oftalmolojik değerlendirme, KCFT ve VZV 

IgG kontrolü gerekir.(63,64)

• IL-23 (p19) inhibitörleri (mirikizumab, risankizumab, guselkumab): Ustekinu-

mabdan farklı olarak selektif p19 inhibisyonu yaparlar. On ikinci haftada klinik 

remisyon oranları, mirikizumab (LUCENT-1, n=1281) ile %24,2’ye karșı 

%13,3; risankizumab (INSPIRE, n=975) ile %20,3’e karșı %6,2 ve intravenöz 

guselkumab (QUASAR, n=701) ile %22,6’ya karșı %7,9 olacak șekilde plase-

boya üstün bulunmuștur.(66-68) Subkütan guselkumab (ASTRO, n=418) ise 12. 

haftada %28’e karșı %6 remisyon sağlamıștır.(71)

• IL-23 inhibitörleri, yedi RCT ve 4203 hastayı kapsayan 2025 meta-analizinde, klinik 

remisyon indüksiyonunda (RR 1,52) ve histo-endoskopik mukozal iyileșme açısından 

plaseboya üstün bulunmuștur.(70) AGA 2024 kılavuzunda; ileri tedaviye naif hastalarda 

risankizumab ve guselkumab “yüksek etkinlik”, mirikizumab ise “orta etkinlik” 

grubunda konumlandırılmıștır.(65) Bu grup, biyolojik/JAK deneyimli zorlu olgularda da 

etkilidir; erken (2-4. hafta) klinik yanıt avantajına sahiptir ve düșük ciddi enfeksiyon 

riski tașır. En sık görülen advers olaylar nazofarenjit, baș ağrısı ve artraljidir.(66-68,70)

Ana Noktalar - Orta-Șiddetli ÜK İndüksiyonu
• Birinci basamakta oral prednizolon, anti-TNF (infliksimab, adalimumab, golimu-

mab), vedolizumab, ustekinumab, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri (ozani-

mod, etrasimod) ve IL-23 inhibitörleri (mirikizumab, risankizumab, guselkumab) 

kullanılabilir.

• İmmünojenisiteyi azaltmak için anti-TNF’e immünmodülatör eklenmesi tedavi 

bașarısını artırır.

• Biyolojik deneyimli olgularda daha önce kullanılmadıysa infliksimab, adalimu-

mab*, vedolizumab*, ustekinumab, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri ve IL-23 

inhibitörleri tercih edilmelidir. (*șiddetli aktif ÜK hariç)

• JAK inhibitörü tedavisi risk grubu (>65 yaș ve ≥1 kardiyovasküler risk) göz 

önünde bulundurularak uygun popülasyonda verilmelidir.

Orta-Șiddetli ÜK: Remisyon İdamesi
• Anti-TNF: 10 plasebo kontrollü RCT’lik meta-analizde klinik remisyon, steroidsiz 

remisyon, yașam kalitesi ve remisyonun sürdürülmesinde plaseboya üstün 

bulunmuștur. Güvenlik verileri ise benzerdir.(2,28-36,56)

• Vedolizumab: ECCO 2022 (3 RCT) verisinde 52-60 hafta sonunda klinik remisyon 

idamesinde plaseboya üstün bulunmușken güvenlik sinyalleri plasebo ile benzer-

dir.(2,45,46,57,58) Macaluso ve arkadașlarının gözlemsel çalıșmaları havuzlayan 2023 

meta-analizinde vedolizumab ile remisyon indüksiyon oranı yaklașık %40, 

remisyon idame oranı ise yaklașık %45 olarak bildirilmiștir. Biyolojik tedaviye 

naif olgularda remisyon idame șansı daha yüksek bulunmuștur (OR 1,47).(59)

• Ustekinumab: İki RCT’de 8 veya 12 haftada bir 90 mg subkutan, Ustekinumab 

tedavisi alan olgularda 44. haftada klinik ve steroidsiz remisyon oranları 

plaseboya üstün bulunmuștur.(2,49) UNIFI uzun dönem uzatma çalıșmasında 152. 

haftada steroidsiz remisyon %51,2 (q12w) ve %55,1 (q8w); biyolojik deneyimsiz 

olgularda daha yüksektir.(60)

• JAK inhibitörleri: Tofasitinib (5/10 mg x 2), klinik remisyon ile sürekli ve steroidsiz 

remisyon sağlamada plaseboya üstün bulunmuștur. Bununla birlikte, tofasitinib 

tedavisiyle enfeksiyon riskinde plaseboya kıyasla istatistiksel olarak anlamlı bir 

fark saptanmamıștır.(51) U-ACHIEVE idame çalıșmasında upadasitinib (15/30 

mg), 52. haftada tüm sonlanımlarda plaseboya üstün bulunmuș; ciddi advers 

olay riskinde ise artıș tespit edilmemiștir.(53)

• Tofasitinibin tamamlanmıș global klinik programından elde edilen ~4,4 yıllık 

entegre güvenlik analizinde, ciddi enfeksiyon (IR 2,0/100 hasta-yılı) ve herpes 

zoster (IR 4,1/100 hasta-yılı) dıșında anlamlı bir risk artıșı gösterilememiș; 

herpes zoster için ise doz bağımlı bir ilișki saptanmıștır.(61) Romatoid artritte ≥

50 yaș ve ≥1 KV riskli olgularda günde 2×10 mg tofasitinib ile anti-TNF’e göre 

VTE riski artmıș; bunun üzerine EMA en düșük etkili dozun kullanılmasını ve 

2×10 mg/gün kullanımından kaçınılmasını önermiștir.(62) Oral kullanım, immüno-

jenisite olmaması ve hızlı etki JAK inhibitörlerinin avantajlarıdır.

• S1P modülatörleri: Ozanimod (True North idame) 52. hafta sonunda klinik remis-

yon idamesini sağlamada plaseboya üstün (%37,0’ye %18,5) bulunmuștur. 

Açık etiketli uzatma çalıșmasında ise 46. ve 94. haftada remisyon ozanimod ile 

%72,2 ve %69,1 remisyon oranları tespit edilmiștir.(63,69) Etrasimod (ELEVATE 

UC 52, treat-through) 52. haftada remisyon oranlarında plaseboya üstün idi 

(%32 vs. %7). Sekonder sonlanım noktalarına ulașmada da etrasimod yine 

plaseboya göre anlamlı düzeyde üstün bulunmuștur.(64) Uzun dönem advers 

olaylar lenfopeni, bașağrısı, transaminaz yüksekliği ve nazofarenjitken ciddi 

enfeksiyon/KV olay/malignite oranları düșüktür ancak kardiyak iletim, makula 

ödemi ve HZ açısından dikkatli olmak gerekir.(63,64,69)

• IL-23 inhibitörleri: IL-23 inhibitörleri, orta-ağır aktif ÜK’te idame tedavide tutarlı bir 

üstünlük göstermiștir.(66-68,70,72,73) Selektif bir IL-23 p19 inhibitörü olan mirikizumab, 

LUCENT-2 idame çalıșmasında 40. haftada klinik remisyon oranını plaseboya kıyasla 

anlamlı șekilde artırmıștır (%49,9’a karșı %25,1).(66,72) Benzer șekilde risankizumab, 

COMMAND idame çalıșmasında 52. haftada değerlendirilen her iki dozda da (180 

mg ve 360 mg, 8 haftada bir subkütan) klinik remisyonda plaseboya üstünlük 

sağlamıștır (sırasıyla %40,2 ve %37,6’ya karșı %25,1).(67) Guselkumab ise QUASAR 

idame çalıșmasında 44. haftada her iki dozda da (200 mg her 4 haftada bir ve 100 

mg her 8 haftada bir, subkütan) klinik remisyon oranlarını plaseboya kıyasla anlamlı 

biçimde yükseltmiștir (%50,0/%45,2’ye karșı %18,9).(68)

• Bu sınıf etkinliği, kümülatif kanıtlarla da desteklenmektedir. Yedi randomize 

kontrollü çalıșmayı ve toplam 4.203 hastayı kapsayan 2025 tarihli bir sistematik 

derleme ve meta-analizde, IL-23 inhibitörleri idame tedavide hem klinik remis-

yon (RR 1,62) hem de histolojik-endoskopik mukozal iyileșme (RR 1,81) açısın-

dan plaseboya anlamlı üstünlük göstermiș; bu fayda ciddi advers olaylarda 

herhangi bir artıș olmaksızın elde edilmiștir.(70)

Ana Noktalar - Orta-Șiddetli ÜK İdamesi
• Sistemik kortikosteroid hariç, remisyon hangi ilaçla sağlandıysa onunla devam 

edilmelidir.

• Anti-TNF, vedolizumab, ustekinumab, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri ve 

IL-23 inhibitörleri remisyon idamesinde etkilidir.

ÜK tedavisinde kullanılan biyolojik ilaçların ve küçük moleküllerin indüksiyon/idame 

uygulama yolu ile pozolojileri Tablo 1’de özetlenmiștir.

Șiddetli Aktif Kolit Tedavisi
• İlk tercih sistemik kortikosteroiddir: Hidrokortizon 100 mg IV 4×1 veya metilp-

rednizolon 60 mg IV (multipl enjeksiyon veya 24 saatlik infüzyon). Yanıt indeks-

lerle değerlendirilir; yanıtsız olgularda IV siklosporin (2-4 mg/kg, 7 gün; yanıt 

varsa 3-4 ay oral form ve daha uzun idame için tiopürin eklenmesi) veya standart 

doz infliksimab kullanılır.(74)

• Siklosporinin optimal tiopürin idamesi alanlarda veya yakın infliksimab öyküsü 

olanlarda immünsupresyonu artıracağı; renal yetmezlik, aktif enfeksiyon ve 

anafilaksi riski tașıdığı unutulmamalıdır.(75)

• İnfliksimab, AȘÜK’te en güçlü randomize kanıt birikimine sahip kurtarma tedavi-

sidir. Steroide yanıtsız olguları kapsayan çift kör, plasebo kontrollü randomize 

çalıșmada , tek doz infliksimab (5 mg/kg) randomizasyondan sonraki 3 ay içinde 

kolektomi oranını plaseboya kıyasla anlamlı șekilde azaltmıștır (%29’a karșı 

%67; OR 4,9); hiçbir hastada ölüm görülmemiș ve ciddi yan etki bildirilmemiș-

tir.(76) Sistematik derleme ve meta-analizler, infliksimab ile siklosporinin kurtarma 

tedavisi olarak benzer etkinlik gösterdiğini ortaya koymaktadır.(77) İnfliksimab 

0-2-6. haftalarda 5 mg/kg, sonrasında 8 haftada bir 5 mg/kg uygulanır. 

AȘÜK’teki yüksek inflamatuvar yük, hipoalbüminemi ve dıșkıyla ilaç kaybına 

bağlı hızlanmıș klirens standart dozları yetersiz kılabileceğinden yoğunlaștırılmıș 

indüksiyon rejimleri önerilmișse de, ilk randomize çalıșma olan PREDICT-UC’de 

ilk doz olarak 10 mg/kg’ın 5 mg/kg’a kıyasla 7. günde klinik yanıtta üstün 

olmadığı; yoğunlaștırılmıș, hızlandırılmıș ve standart rejimler arasında 14. günde 

yanıt veya 3. ayda remisyon/kolektomi açısından anlamlı fark bulunmadığı 

gösterilmiștir.(78) Dolayısıyla yüksek doz veya sık aralığın standart doza rutin 

üstünlüğü yoktur; fayda yüksek klirensli seçilmiș alt grupla sınırlı olabilir.

• Medikal tedavi yetersizliğinde olgular referans merkeze yönlendirilmelidir. Hasta-

neye yatan biyolojik deneyimli șiddetli ÜK’te steroid/anti-TNF dirençli olgularda 

siklosporin indüksiyonu + vedolizumab idamesi ve siklosporin + ustekinumab 

kombinasyonu umut verici bulunmuștur.(74)

• JAK inhibitörlerinin hızlı etki bașlangıcı, AȘÜK’te kurtarma tedavisi olarak ilgi 

çekmektedir. Bu sınıfta en geniș kanıt birikimi tofasitinib içindir. Steroid-refrakter 

ve biyolojik tedavi deneyimli, AȘÜK nedeniyle hastaneye yatırılan olguları kapsa-

yan retrospektif bir vaka-kontrol çalıșmasında, yüksek doz tofasitinib (10 mg 

günde 3 kez) indüksiyonu 1:3 eșleștirilmiș kontrollere kıyasla 90 günde kolekto-

mi riskini azaltmıș; yalnızca yüksek günlük dozun kolektomiden korunmada etkili 

olduğu öne sürülmüștür.(79) Bu sınıfa ait ilk prospektif, randomize, çift kör, 

plasebo kontrollü çalıșma olan TACOS’ta, AȘÜK ile yatırılan hastalarda intravenöz 

steroide tofasitinib (10 mg günde 3 kez) eklenmesi 7. günde tedavi yanıtını 

plaseboya kıyasla anlamlı șekilde artırmıș (%83,0’a karșı %58,8; OR 3,42; %95 

GA 1,37-8,48; p=0,007); kurtarma tedavisi gereksinimi tofasitinib kolunda 

belirgin biçimde düșük bulunmuștur (%13’e karșı %38).(80) Upadasitinib (45 

mg/gün) ise, çoğunluğu önceden anti-TNF’e maruz kalmıș steroid-refrakter 

olgulardan olușan gerçek yașam serilerinde hızlı klinik ve biyokimyasal yanıt 

(ortalama ~3-4 gün) sağlamıș; hastanede yatıș süresini kısaltmıș ve indeks 

yatıșta kolektomi oranı düșük (~%9) bulunmuștur.(81,82) Bununla birlikte mevcut 

kanıtlar küçük retrospektif seriler ve olgu sunumlarıyla sınırlıdır; AȘÜK’te upada-

sitinibin yeri, devam eden kontrollü çalıșmaların sonuçlarıyla netleșecektir. Bu 

nedenle șu an için seçilmiș, dirençli olgularda alternatif kurtarma seçeneği 

olarak, deneyimli merkezlerde ve enfeksiyon/tromboembolizm açısından dikkatli 

değerlendirme ile düșünülmelidir.(81,82)

Ana Noktalar - Șiddetli Aktif Kolit
• Hidrokortizon 100 mg IV 4×1 veya metilprednizolon 60 mg IV verilir.

• Steroid yanıtsız olgularda infliksimab (standart doz) veya IV siklosporin (7 günlük 

2-4 mg/kg indüksiyon, yanıt varsa 3-4 ay oral form azatiopürin ile kombine) 

kullanılabilir.

• Seçilmiș dirençli olgularda JAK inhibitörleri (tofasitinib, upadasitinib) hızlı etkili 

bir alternatif kurtarma seçeneği olabilir; ancak bu endikasyonda kanıtlar henüz 

sınırlıdır ve deneyimli merkezlerde değerlendirilmelidir.
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Ülseratif kolitte tedavi seçiminde tutulum yeri (proktit, sol tip, ekstensif) ve hastalık 

aktivitesi belirleyicidir. Tedavide klinik remisyon indüksiyonunu remisyon idamesi izler. 

İlk yanıt genellikle 2-4 haftada, optimal yanıt 12-16 haftada değerlendirilir. Temel 

amaç klinik, endoskopik ve histolojik remisyonu sağlamak ve idame ettirmektir.(1)

Hafif-Orta Șiddetli ÜK: Remisyon İndüksiyonu
Hafif-orta șiddetli ÜK’te indüksiyon ve idame tedavisine ilișkin basamaklı yaklașım 

Șekil 1’de özetlenmiștir.

• Oral mesalazin: Hafif-orta ÜK’te hem klinik remisyon hem klinik yanıtta 

plaseboya üstündür; 11 RCT’lik meta-analizde 4-12 haftalık indüksiyonda 

remisyon ve endoskopik yanıt anlamlı daha iyi, ciddi advers olay oranı 

plaseboyla benzerdir.(2)

• 2020 tarihli bir Cochrane meta-analizinde tek doz veya bölünmüș doz ile farklı 

5-ASA formülasyonları arasında yanıt farkı, ayrıca yüksek doz ile standart doz 

arasında etkinlik açısından fark gösterilememiștir.(3) ASCEND subgrup analizinde 

pH-bağımlı salınımlı mesalazinde 4,8 g/gün, 2,4 g/gün’e üstün olabilirken,(4) 

MMX preparatında yüksek ve standart doz arasında fark saptanmamıștır.(5)

• Topikal mesalazin/topikal steroid: Aktif distal ÜK’te ≥1 g/gün topikal 5-ASA (suppozi-

tuvar/enema) remisyon indüksiyonunda topikal steroidlere üstünken; klinik ve endos-

kopik yanıtta fark yoktur.(2) Genellikle tek topikal ajan kullanılırken; topikal 5-ASA’ya 

yanıtsız proktitte rektal 5-ASA + kortikosteroid kombinasyonu yararlı olabilir.(6)

• Oral + topikal mesalazin kombinasyonu, 2022 ECCO ÜK kılavuzunda zayıf 

kanıt/zayıf öneri ile oral monoterapiye tercih edilebilir bulunmuștur.(2)

• Budesonid MMX 9 mg/gün: Üç ayrı çalıșmanın irdelendiği bir derlemede (n=542) 

8. haftada klinik remisyon, klinik yanıt ve endoskopik yanıtta plaseboya üstünken 

advers olay sıklığı plasebo ile benzer bulunmuștur.(2,7-9)

• Sistemik steroid: Hafif-orta șiddetli ÜK tedavisinde sistemik steroid mesalazine 

yanıtsız olgularda ikinci basamakta kullanılır (Sulfasalazin ile karșılaștırmada 

remisyon oranları; %76 vs.%58).(10)

• Tiopürinler: İndüksiyonda azatiopürin ile ilgili yalnızca 2 RCT bulunur ve bu 

çalıșmalarda plaseboya üstünlük gösterilememiștir; etkisi yavaș bașladığından 

aktif hastalıkta tek bașına indüksiyon ajanı olarak önerilmez, ancak etkili bir 

indüksiyon ajanı ile birlikte düșünülebilir.(2,11,12)

Ana Noktalar - Hafif-Orta ÜK(te Remisyon İndüksiyonu
• Oral mesalazin (≥2,4 g/gün) ve kolon-açılımlı budesonid MMX ilk basamakta 

etkili ilaçlardır.

• Oral + topikal mesalazin kombinasyonu oral monoterapiden daha etkilidir.

• Topikal mesalazine yanıtsız proktitte topikal steroid eklenebilir.

• Sistemik kortikosteroidler ikinci basamakta tercih edilebilir.

• Tiopürinler yavaș etkileri nedeniyle indüksiyonda tercih edilmez.

Hafif-Orta Șiddetli ÜK: Remisyon İdamesi
• Oral mesalazin: İki ayrı RCT’de (n=306) ≥2 g/gün dozda, 48-52 haftalık tedavi-

ler sonunda klinik remisyonda plaseboya üstün bulunmușken endoskopik remis-

yonda anlamlıya yakın üstünlük [RR 1,20; %95 GA 1,00-1,44] gösterilmiș-

tir.(2,13,14) Remisyondaki tedavi uyumlu olgularda formülasyon değișiminin relaps 

riskini ~3,5 kat artırabileceği gösterilmiștir..(15)

• Topikal mesalazin: Distal kolit/proktit idamesinde 4 plasebo kontrollü çalıșmada 

haftada 3×1 g ila günlük 1 g suppozituvar/enema tedavilerinin, 12-24 aylık 

tedaviler sonunda remisyonun sürdürülmesinde plaseboya üstün olduğu 

gösterilmiștir. 1 g enemanın ise endoskopik remisyon idamesinde 1. yıl sonunda 

plaseboya üstün olduğu dökümante edilmiștir.(2,16-21)

• Tiopürinler: Dört ayrı plasebo kontrollü çalıșmada steroid bağımlı veya 5-ASA 

intoleransı olan ÜK’li olgularda azatiyoprin tedavisi 1. yıl sonunda klinik remisyon 

idamesinde plasebodan etkili iken; kohort ve gerçek yașam verileri de tiopürinle-

rin idame tedavisinde etkili olduğunu ve düșük kolektomi oranlarını sağladığını 

desteklemektedir.(2,11,12,22-25)

Ana Noktalar - Hafif-Orta ÜK İdamesi
• Proktitte topikal 5-ASA 1 g/gün veya haftada 3 gün, 12-24 ay önerilir.

• Mesalazin intoleranslı veya steroid bağımlı olgularda tiopürin kullanılabilir.

• Relaps riskini azaltmak için aynı mesalazin formülasyonuyla devam edilmelidir.

Orta-Șiddetli ÜK: Remisyon İndüksiyonu
Orta-șiddetli ve șiddetli ÜK’te biyolojik/ileri tedavi deneyimine göre basamaklı tedavi 

yaklașımı Șekil 2’de özetlenmiștir.

• Sistemik steroid: Orta-șiddetli ÜK indüksiyonunda geniș deneyim vardır; sınırlı 

süreli kullanımda yararı zararından fazladır ve budesonid/budesonid MMX’e 

üstündür.(26,27)

• Anti-TNF (infliksimab, adalimumab, golimumab): ECCO meta-analizinde (9 RCT) 

Anti-TNFler klinik remisyon, klinik yanıt ve mukozal iyileșmede plaseboya üstün-

ken güvenlik profili plaseboyla benzerdir.(2,28-38) Network meta-analizlerde infliksi-

mab klinik yanıt ve endoskopik iyileșmede diğer iki anti-TNF’e üstündür.(39,40) 

İnfliksimab sonrası adalimumab etkinliği düșüktür (%0-50 remisyon).(35,41)

• İndüksiyonda anti-TNF’e immünmodülatör eklenmesi etkinliği artırır: İnfliksimab 

+ azatiopürin kombinasyonu monoterapiye üstün bulunmuștur.(42) Benzer etki 

adalimumab için de gösterilmiș olup(43) ilaç antikoru gelișen olguda immünmo-

dülatör eklemek anti-TNF değișiminden üstün bulunmuștur.(44)

• Vedolizumab: İki RCT (n=620) ve bir meta-analizde remisyon indüksiyonunda 

plaseboya üstünken ciddi advers olaylar plaseboyla benzerdir. GEMINI I’de 6. hafta 

endoskopik remisyon oranları plasebo ile karșılaștırıldığında %40,9’a %24,8 olarak 

tespit edilmiștir (p=0,001). Anti-TNF naif olgularda etkinlik daha yüksektir.(45-48)

• Ustekinumab: Biyolojik/konvansiyonel yanıtsız veya steroid bağımlı orta-șiddetli 

ÜK’te 6 mg/kg Ustekinumab tedavisi klinik remisyon, klinik yanıt ve endoskopik 

iyileșmede plaseboya üstünken advers olay oranları benzerdir.(49) Orta ve șiddetli 

ÜK’li olgularda birinci ve ikinci basamak biyolojik ajanların karșılaștırıldığı bir 

network meta-analizde anti-TNF deneyimli olgularda adalimumab ve vedolizu-

maba üstün bulunmuștur.(40)

• JAK inhibitörleri (tofasitinib, upadasitinib): Tofasitinib iki RCT’in incelendiği bir 

meta-analizde (n=1220) klinik remisyon sağlamada hem anti-TNF naiv hem de 

deneyimli olgularda plaseboya üstün bulunmuștur.(2,50-52) Upadasitinib 45 mg klinik 

remisyon ve endoskopik iyileșmede plaseboya üstün;(53) network meta-analizlerde 

infliksimab dahil tüm ajanlardan üstün ve en hızlı etkili bulunmuștur.(54,55)

• S1P reseptör modülatörleri (ozanimod, etrasimod): Oral küçük moleküllerdir; 

mekanizma ve farmakoloji ilgili bölümde anlatılmıștır. Ozanimod (True North, faz 

3) 10. haftada klinik remisyon (%18,4’e %6,0) klinik yanıtta ve endoskopik/mu-

kozal iyileșmede plaseboya üstündür.(63) Etrasimod 2 mg (ELEVATE UC 52/12) 

hem 12. haftada hem de 52. haftada klinik remisyon sağlamada plaseboya 

üstün (%27’ye %7 ve %32’e %7) bulunmuștur. Benzer șekilde hem 12. hem 

de 52. haftada sekonder sonlanım noktaları olan endoskopik iyileșme, sempto-

matik remisyon, mukozal iyileșme/EIHR, klinik yanıt oranları Etrasimod grubunda 

plaseboya göre anlamlı șekilde fazla idi.(64)

• S1P modülatörleri biyolojik/JAK naif olgularda daha yüksek etkinlik gösterir; 

AGA 2024 network meta-analizinde biyolojik naif olgularda tedavi tercihinde en 

üst sıralarda yer almıștır.(65) En sık advers olaylar lenfopeni, anemi, nazofarenjit, 

bașağrısı ve transaminaz yüksekliğidir; bradikardi ve makula ödemi nadir/doza 

bağlıdır. Bașlangıçta kardiyak (EKG), oftalmolojik değerlendirme, KCFT ve VZV 

IgG kontrolü gerekir.(63,64)

• IL-23 (p19) inhibitörleri (mirikizumab, risankizumab, guselkumab): Ustekinu-

mabdan farklı olarak selektif p19 inhibisyonu yaparlar. On ikinci haftada klinik 

remisyon oranları, mirikizumab (LUCENT-1, n=1281) ile %24,2’ye karșı 

%13,3; risankizumab (INSPIRE, n=975) ile %20,3’e karșı %6,2 ve intravenöz 

guselkumab (QUASAR, n=701) ile %22,6’ya karșı %7,9 olacak șekilde plase-

boya üstün bulunmuștur.(66-68) Subkütan guselkumab (ASTRO, n=418) ise 12. 

haftada %28’e karșı %6 remisyon sağlamıștır.(71)

• IL-23 inhibitörleri, yedi RCT ve 4203 hastayı kapsayan 2025 meta-analizinde, klinik 

remisyon indüksiyonunda (RR 1,52) ve histo-endoskopik mukozal iyileșme açısından 

plaseboya üstün bulunmuștur.(70) AGA 2024 kılavuzunda; ileri tedaviye naif hastalarda 

risankizumab ve guselkumab “yüksek etkinlik”, mirikizumab ise “orta etkinlik” 

grubunda konumlandırılmıștır.(65) Bu grup, biyolojik/JAK deneyimli zorlu olgularda da 

etkilidir; erken (2-4. hafta) klinik yanıt avantajına sahiptir ve düșük ciddi enfeksiyon 

riski tașır. En sık görülen advers olaylar nazofarenjit, baș ağrısı ve artraljidir.(66-68,70)

Ana Noktalar - Orta-Șiddetli ÜK İndüksiyonu
• Birinci basamakta oral prednizolon, anti-TNF (infliksimab, adalimumab, golimu-

mab), vedolizumab, ustekinumab, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri (ozani-

mod, etrasimod) ve IL-23 inhibitörleri (mirikizumab, risankizumab, guselkumab) 

kullanılabilir.

• İmmünojenisiteyi azaltmak için anti-TNF’e immünmodülatör eklenmesi tedavi 

bașarısını artırır.

• Biyolojik deneyimli olgularda daha önce kullanılmadıysa infliksimab, adalimu-

mab*, vedolizumab*, ustekinumab, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri ve IL-23 

inhibitörleri tercih edilmelidir. (*șiddetli aktif ÜK hariç)

• JAK inhibitörü tedavisi risk grubu (>65 yaș ve ≥1 kardiyovasküler risk) göz 

önünde bulundurularak uygun popülasyonda verilmelidir.

Orta-Șiddetli ÜK: Remisyon İdamesi
• Anti-TNF: 10 plasebo kontrollü RCT’lik meta-analizde klinik remisyon, steroidsiz 

remisyon, yașam kalitesi ve remisyonun sürdürülmesinde plaseboya üstün 

bulunmuștur. Güvenlik verileri ise benzerdir.(2,28-36,56)

• Vedolizumab: ECCO 2022 (3 RCT) verisinde 52-60 hafta sonunda klinik remisyon 

idamesinde plaseboya üstün bulunmușken güvenlik sinyalleri plasebo ile benzer-

dir.(2,45,46,57,58) Macaluso ve arkadașlarının gözlemsel çalıșmaları havuzlayan 2023 

meta-analizinde vedolizumab ile remisyon indüksiyon oranı yaklașık %40, 

remisyon idame oranı ise yaklașık %45 olarak bildirilmiștir. Biyolojik tedaviye 

naif olgularda remisyon idame șansı daha yüksek bulunmuștur (OR 1,47).(59)

• Ustekinumab: İki RCT’de 8 veya 12 haftada bir 90 mg subkutan, Ustekinumab 

tedavisi alan olgularda 44. haftada klinik ve steroidsiz remisyon oranları 

plaseboya üstün bulunmuștur.(2,49) UNIFI uzun dönem uzatma çalıșmasında 152. 

haftada steroidsiz remisyon %51,2 (q12w) ve %55,1 (q8w); biyolojik deneyimsiz 

olgularda daha yüksektir.(60)

• JAK inhibitörleri: Tofasitinib (5/10 mg x 2), klinik remisyon ile sürekli ve steroidsiz 

remisyon sağlamada plaseboya üstün bulunmuștur. Bununla birlikte, tofasitinib 

tedavisiyle enfeksiyon riskinde plaseboya kıyasla istatistiksel olarak anlamlı bir 

fark saptanmamıștır.(51) U-ACHIEVE idame çalıșmasında upadasitinib (15/30 

mg), 52. haftada tüm sonlanımlarda plaseboya üstün bulunmuș; ciddi advers 

olay riskinde ise artıș tespit edilmemiștir.(53)

• Tofasitinibin tamamlanmıș global klinik programından elde edilen ~4,4 yıllık 

entegre güvenlik analizinde, ciddi enfeksiyon (IR 2,0/100 hasta-yılı) ve herpes 

zoster (IR 4,1/100 hasta-yılı) dıșında anlamlı bir risk artıșı gösterilememiș; 

herpes zoster için ise doz bağımlı bir ilișki saptanmıștır.(61) Romatoid artritte ≥

50 yaș ve ≥1 KV riskli olgularda günde 2×10 mg tofasitinib ile anti-TNF’e göre 

VTE riski artmıș; bunun üzerine EMA en düșük etkili dozun kullanılmasını ve 

2×10 mg/gün kullanımından kaçınılmasını önermiștir.(62) Oral kullanım, immüno-

jenisite olmaması ve hızlı etki JAK inhibitörlerinin avantajlarıdır.

• S1P modülatörleri: Ozanimod (True North idame) 52. hafta sonunda klinik remis-

yon idamesini sağlamada plaseboya üstün (%37,0’ye %18,5) bulunmuștur. 

Açık etiketli uzatma çalıșmasında ise 46. ve 94. haftada remisyon ozanimod ile 

%72,2 ve %69,1 remisyon oranları tespit edilmiștir.(63,69) Etrasimod (ELEVATE 

UC 52, treat-through) 52. haftada remisyon oranlarında plaseboya üstün idi 

(%32 vs. %7). Sekonder sonlanım noktalarına ulașmada da etrasimod yine 

plaseboya göre anlamlı düzeyde üstün bulunmuștur.(64) Uzun dönem advers 

olaylar lenfopeni, bașağrısı, transaminaz yüksekliği ve nazofarenjitken ciddi 

enfeksiyon/KV olay/malignite oranları düșüktür ancak kardiyak iletim, makula 

ödemi ve HZ açısından dikkatli olmak gerekir.(63,64,69)

• IL-23 inhibitörleri: IL-23 inhibitörleri, orta-ağır aktif ÜK’te idame tedavide tutarlı bir 

üstünlük göstermiștir.(66-68,70,72,73) Selektif bir IL-23 p19 inhibitörü olan mirikizumab, 

LUCENT-2 idame çalıșmasında 40. haftada klinik remisyon oranını plaseboya kıyasla 

anlamlı șekilde artırmıștır (%49,9’a karșı %25,1).(66,72) Benzer șekilde risankizumab, 

COMMAND idame çalıșmasında 52. haftada değerlendirilen her iki dozda da (180 

mg ve 360 mg, 8 haftada bir subkütan) klinik remisyonda plaseboya üstünlük 

sağlamıștır (sırasıyla %40,2 ve %37,6’ya karșı %25,1).(67) Guselkumab ise QUASAR 

idame çalıșmasında 44. haftada her iki dozda da (200 mg her 4 haftada bir ve 100 

mg her 8 haftada bir, subkütan) klinik remisyon oranlarını plaseboya kıyasla anlamlı 

biçimde yükseltmiștir (%50,0/%45,2’ye karșı %18,9).(68)

• Bu sınıf etkinliği, kümülatif kanıtlarla da desteklenmektedir. Yedi randomize 

kontrollü çalıșmayı ve toplam 4.203 hastayı kapsayan 2025 tarihli bir sistematik 

derleme ve meta-analizde, IL-23 inhibitörleri idame tedavide hem klinik remis-

yon (RR 1,62) hem de histolojik-endoskopik mukozal iyileșme (RR 1,81) açısın-

dan plaseboya anlamlı üstünlük göstermiș; bu fayda ciddi advers olaylarda 

herhangi bir artıș olmaksızın elde edilmiștir.(70)

Ana Noktalar - Orta-Șiddetli ÜK İdamesi
• Sistemik kortikosteroid hariç, remisyon hangi ilaçla sağlandıysa onunla devam 

edilmelidir.

• Anti-TNF, vedolizumab, ustekinumab, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri ve 

IL-23 inhibitörleri remisyon idamesinde etkilidir.

ÜK tedavisinde kullanılan biyolojik ilaçların ve küçük moleküllerin indüksiyon/idame 

uygulama yolu ile pozolojileri Tablo 1’de özetlenmiștir.

Șiddetli Aktif Kolit Tedavisi
• İlk tercih sistemik kortikosteroiddir: Hidrokortizon 100 mg IV 4×1 veya metilp-

rednizolon 60 mg IV (multipl enjeksiyon veya 24 saatlik infüzyon). Yanıt indeks-

lerle değerlendirilir; yanıtsız olgularda IV siklosporin (2-4 mg/kg, 7 gün; yanıt 

varsa 3-4 ay oral form ve daha uzun idame için tiopürin eklenmesi) veya standart 

doz infliksimab kullanılır.(74)

• Siklosporinin optimal tiopürin idamesi alanlarda veya yakın infliksimab öyküsü 

olanlarda immünsupresyonu artıracağı; renal yetmezlik, aktif enfeksiyon ve 

anafilaksi riski tașıdığı unutulmamalıdır.(75)

• İnfliksimab, AȘÜK’te en güçlü randomize kanıt birikimine sahip kurtarma tedavi-

sidir. Steroide yanıtsız olguları kapsayan çift kör, plasebo kontrollü randomize 

çalıșmada , tek doz infliksimab (5 mg/kg) randomizasyondan sonraki 3 ay içinde 

kolektomi oranını plaseboya kıyasla anlamlı șekilde azaltmıștır (%29’a karșı 

%67; OR 4,9); hiçbir hastada ölüm görülmemiș ve ciddi yan etki bildirilmemiș-

tir.(76) Sistematik derleme ve meta-analizler, infliksimab ile siklosporinin kurtarma 

tedavisi olarak benzer etkinlik gösterdiğini ortaya koymaktadır.(77) İnfliksimab 

0-2-6. haftalarda 5 mg/kg, sonrasında 8 haftada bir 5 mg/kg uygulanır. 

AȘÜK’teki yüksek inflamatuvar yük, hipoalbüminemi ve dıșkıyla ilaç kaybına 

bağlı hızlanmıș klirens standart dozları yetersiz kılabileceğinden yoğunlaștırılmıș 

indüksiyon rejimleri önerilmișse de, ilk randomize çalıșma olan PREDICT-UC’de 

ilk doz olarak 10 mg/kg’ın 5 mg/kg’a kıyasla 7. günde klinik yanıtta üstün 

olmadığı; yoğunlaștırılmıș, hızlandırılmıș ve standart rejimler arasında 14. günde 

yanıt veya 3. ayda remisyon/kolektomi açısından anlamlı fark bulunmadığı 

gösterilmiștir.(78) Dolayısıyla yüksek doz veya sık aralığın standart doza rutin 

üstünlüğü yoktur; fayda yüksek klirensli seçilmiș alt grupla sınırlı olabilir.

• Medikal tedavi yetersizliğinde olgular referans merkeze yönlendirilmelidir. Hasta-

neye yatan biyolojik deneyimli șiddetli ÜK’te steroid/anti-TNF dirençli olgularda 

siklosporin indüksiyonu + vedolizumab idamesi ve siklosporin + ustekinumab 

kombinasyonu umut verici bulunmuștur.(74)

• JAK inhibitörlerinin hızlı etki bașlangıcı, AȘÜK’te kurtarma tedavisi olarak ilgi 

çekmektedir. Bu sınıfta en geniș kanıt birikimi tofasitinib içindir. Steroid-refrakter 

ve biyolojik tedavi deneyimli, AȘÜK nedeniyle hastaneye yatırılan olguları kapsa-

yan retrospektif bir vaka-kontrol çalıșmasında, yüksek doz tofasitinib (10 mg 

günde 3 kez) indüksiyonu 1:3 eșleștirilmiș kontrollere kıyasla 90 günde kolekto-

mi riskini azaltmıș; yalnızca yüksek günlük dozun kolektomiden korunmada etkili 

olduğu öne sürülmüștür.(79) Bu sınıfa ait ilk prospektif, randomize, çift kör, 

plasebo kontrollü çalıșma olan TACOS’ta, AȘÜK ile yatırılan hastalarda intravenöz 

steroide tofasitinib (10 mg günde 3 kez) eklenmesi 7. günde tedavi yanıtını 

plaseboya kıyasla anlamlı șekilde artırmıș (%83,0’a karșı %58,8; OR 3,42; %95 

GA 1,37-8,48; p=0,007); kurtarma tedavisi gereksinimi tofasitinib kolunda 

belirgin biçimde düșük bulunmuștur (%13’e karșı %38).(80) Upadasitinib (45 

mg/gün) ise, çoğunluğu önceden anti-TNF’e maruz kalmıș steroid-refrakter 

olgulardan olușan gerçek yașam serilerinde hızlı klinik ve biyokimyasal yanıt 

(ortalama ~3-4 gün) sağlamıș; hastanede yatıș süresini kısaltmıș ve indeks 

yatıșta kolektomi oranı düșük (~%9) bulunmuștur.(81,82) Bununla birlikte mevcut 

kanıtlar küçük retrospektif seriler ve olgu sunumlarıyla sınırlıdır; AȘÜK’te upada-

sitinibin yeri, devam eden kontrollü çalıșmaların sonuçlarıyla netleșecektir. Bu 

nedenle șu an için seçilmiș, dirençli olgularda alternatif kurtarma seçeneği 

olarak, deneyimli merkezlerde ve enfeksiyon/tromboembolizm açısından dikkatli 

değerlendirme ile düșünülmelidir.(81,82)

Ana Noktalar - Șiddetli Aktif Kolit
• Hidrokortizon 100 mg IV 4×1 veya metilprednizolon 60 mg IV verilir.

• Steroid yanıtsız olgularda infliksimab (standart doz) veya IV siklosporin (7 günlük 

2-4 mg/kg indüksiyon, yanıt varsa 3-4 ay oral form azatiopürin ile kombine) 

kullanılabilir.

• Seçilmiș dirençli olgularda JAK inhibitörleri (tofasitinib, upadasitinib) hızlı etkili 

bir alternatif kurtarma seçeneği olabilir; ancak bu endikasyonda kanıtlar henüz 

sınırlıdır ve deneyimli merkezlerde değerlendirilmelidir.
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Ülseratif kolitte tedavi seçiminde tutulum yeri (proktit, sol tip, ekstensif) ve hastalık 

aktivitesi belirleyicidir. Tedavide klinik remisyon indüksiyonunu remisyon idamesi izler. 

İlk yanıt genellikle 2-4 haftada, optimal yanıt 12-16 haftada değerlendirilir. Temel 

amaç klinik, endoskopik ve histolojik remisyonu sağlamak ve idame ettirmektir.(1)

Hafif-Orta Șiddetli ÜK: Remisyon İndüksiyonu
Hafif-orta șiddetli ÜK’te indüksiyon ve idame tedavisine ilișkin basamaklı yaklașım 

Șekil 1’de özetlenmiștir.

• Oral mesalazin: Hafif-orta ÜK’te hem klinik remisyon hem klinik yanıtta 

plaseboya üstündür; 11 RCT’lik meta-analizde 4-12 haftalık indüksiyonda 

remisyon ve endoskopik yanıt anlamlı daha iyi, ciddi advers olay oranı 

plaseboyla benzerdir.(2)

• 2020 tarihli bir Cochrane meta-analizinde tek doz veya bölünmüș doz ile farklı 

5-ASA formülasyonları arasında yanıt farkı, ayrıca yüksek doz ile standart doz 

arasında etkinlik açısından fark gösterilememiștir.(3) ASCEND subgrup analizinde 

pH-bağımlı salınımlı mesalazinde 4,8 g/gün, 2,4 g/gün’e üstün olabilirken,(4) 

MMX preparatında yüksek ve standart doz arasında fark saptanmamıștır.(5)

• Topikal mesalazin/topikal steroid: Aktif distal ÜK’te ≥1 g/gün topikal 5-ASA (suppozi-

tuvar/enema) remisyon indüksiyonunda topikal steroidlere üstünken; klinik ve endos-

kopik yanıtta fark yoktur.(2) Genellikle tek topikal ajan kullanılırken; topikal 5-ASA’ya 

yanıtsız proktitte rektal 5-ASA + kortikosteroid kombinasyonu yararlı olabilir.(6)

• Oral + topikal mesalazin kombinasyonu, 2022 ECCO ÜK kılavuzunda zayıf 

kanıt/zayıf öneri ile oral monoterapiye tercih edilebilir bulunmuștur.(2)

• Budesonid MMX 9 mg/gün: Üç ayrı çalıșmanın irdelendiği bir derlemede (n=542) 

8. haftada klinik remisyon, klinik yanıt ve endoskopik yanıtta plaseboya üstünken 

advers olay sıklığı plasebo ile benzer bulunmuștur.(2,7-9)

• Sistemik steroid: Hafif-orta șiddetli ÜK tedavisinde sistemik steroid mesalazine 

yanıtsız olgularda ikinci basamakta kullanılır (Sulfasalazin ile karșılaștırmada 

remisyon oranları; %76 vs.%58).(10)

• Tiopürinler: İndüksiyonda azatiopürin ile ilgili yalnızca 2 RCT bulunur ve bu 

çalıșmalarda plaseboya üstünlük gösterilememiștir; etkisi yavaș bașladığından 

aktif hastalıkta tek bașına indüksiyon ajanı olarak önerilmez, ancak etkili bir 

indüksiyon ajanı ile birlikte düșünülebilir.(2,11,12)

Ana Noktalar - Hafif-Orta ÜK(te Remisyon İndüksiyonu
• Oral mesalazin (≥2,4 g/gün) ve kolon-açılımlı budesonid MMX ilk basamakta 

etkili ilaçlardır.

• Oral + topikal mesalazin kombinasyonu oral monoterapiden daha etkilidir.

• Topikal mesalazine yanıtsız proktitte topikal steroid eklenebilir.

• Sistemik kortikosteroidler ikinci basamakta tercih edilebilir.

• Tiopürinler yavaș etkileri nedeniyle indüksiyonda tercih edilmez.

Hafif-Orta Șiddetli ÜK: Remisyon İdamesi
• Oral mesalazin: İki ayrı RCT’de (n=306) ≥2 g/gün dozda, 48-52 haftalık tedavi-

ler sonunda klinik remisyonda plaseboya üstün bulunmușken endoskopik remis-

yonda anlamlıya yakın üstünlük [RR 1,20; %95 GA 1,00-1,44] gösterilmiș-

tir.(2,13,14) Remisyondaki tedavi uyumlu olgularda formülasyon değișiminin relaps 

riskini ~3,5 kat artırabileceği gösterilmiștir..(15)

• Topikal mesalazin: Distal kolit/proktit idamesinde 4 plasebo kontrollü çalıșmada 

haftada 3×1 g ila günlük 1 g suppozituvar/enema tedavilerinin, 12-24 aylık 

tedaviler sonunda remisyonun sürdürülmesinde plaseboya üstün olduğu 

gösterilmiștir. 1 g enemanın ise endoskopik remisyon idamesinde 1. yıl sonunda 

plaseboya üstün olduğu dökümante edilmiștir.(2,16-21)

• Tiopürinler: Dört ayrı plasebo kontrollü çalıșmada steroid bağımlı veya 5-ASA 

intoleransı olan ÜK’li olgularda azatiyoprin tedavisi 1. yıl sonunda klinik remisyon 

idamesinde plasebodan etkili iken; kohort ve gerçek yașam verileri de tiopürinle-

rin idame tedavisinde etkili olduğunu ve düșük kolektomi oranlarını sağladığını 

desteklemektedir.(2,11,12,22-25)

Ana Noktalar - Hafif-Orta ÜK İdamesi
• Proktitte topikal 5-ASA 1 g/gün veya haftada 3 gün, 12-24 ay önerilir.

• Mesalazin intoleranslı veya steroid bağımlı olgularda tiopürin kullanılabilir.

• Relaps riskini azaltmak için aynı mesalazin formülasyonuyla devam edilmelidir.

Orta-Șiddetli ÜK: Remisyon İndüksiyonu
Orta-șiddetli ve șiddetli ÜK’te biyolojik/ileri tedavi deneyimine göre basamaklı tedavi 

yaklașımı Șekil 2’de özetlenmiștir.

• Sistemik steroid: Orta-șiddetli ÜK indüksiyonunda geniș deneyim vardır; sınırlı 

süreli kullanımda yararı zararından fazladır ve budesonid/budesonid MMX’e 

üstündür.(26,27)

• Anti-TNF (infliksimab, adalimumab, golimumab): ECCO meta-analizinde (9 RCT) 

Anti-TNFler klinik remisyon, klinik yanıt ve mukozal iyileșmede plaseboya üstün-

ken güvenlik profili plaseboyla benzerdir.(2,28-38) Network meta-analizlerde infliksi-

mab klinik yanıt ve endoskopik iyileșmede diğer iki anti-TNF’e üstündür.(39,40) 

İnfliksimab sonrası adalimumab etkinliği düșüktür (%0-50 remisyon).(35,41)

• İndüksiyonda anti-TNF’e immünmodülatör eklenmesi etkinliği artırır: İnfliksimab 

+ azatiopürin kombinasyonu monoterapiye üstün bulunmuștur.(42) Benzer etki 

adalimumab için de gösterilmiș olup(43) ilaç antikoru gelișen olguda immünmo-

dülatör eklemek anti-TNF değișiminden üstün bulunmuștur.(44)

• Vedolizumab: İki RCT (n=620) ve bir meta-analizde remisyon indüksiyonunda 

plaseboya üstünken ciddi advers olaylar plaseboyla benzerdir. GEMINI I’de 6. hafta 

endoskopik remisyon oranları plasebo ile karșılaștırıldığında %40,9’a %24,8 olarak 

tespit edilmiștir (p=0,001). Anti-TNF naif olgularda etkinlik daha yüksektir.(45-48)

• Ustekinumab: Biyolojik/konvansiyonel yanıtsız veya steroid bağımlı orta-șiddetli 

ÜK’te 6 mg/kg Ustekinumab tedavisi klinik remisyon, klinik yanıt ve endoskopik 

iyileșmede plaseboya üstünken advers olay oranları benzerdir.(49) Orta ve șiddetli 

ÜK’li olgularda birinci ve ikinci basamak biyolojik ajanların karșılaștırıldığı bir 

network meta-analizde anti-TNF deneyimli olgularda adalimumab ve vedolizu-

maba üstün bulunmuștur.(40)

• JAK inhibitörleri (tofasitinib, upadasitinib): Tofasitinib iki RCT’in incelendiği bir 

meta-analizde (n=1220) klinik remisyon sağlamada hem anti-TNF naiv hem de 

deneyimli olgularda plaseboya üstün bulunmuștur.(2,50-52) Upadasitinib 45 mg klinik 

remisyon ve endoskopik iyileșmede plaseboya üstün;(53) network meta-analizlerde 

infliksimab dahil tüm ajanlardan üstün ve en hızlı etkili bulunmuștur.(54,55)

• S1P reseptör modülatörleri (ozanimod, etrasimod): Oral küçük moleküllerdir; 

mekanizma ve farmakoloji ilgili bölümde anlatılmıștır. Ozanimod (True North, faz 

3) 10. haftada klinik remisyon (%18,4’e %6,0) klinik yanıtta ve endoskopik/mu-

kozal iyileșmede plaseboya üstündür.(63) Etrasimod 2 mg (ELEVATE UC 52/12) 

hem 12. haftada hem de 52. haftada klinik remisyon sağlamada plaseboya 

üstün (%27’ye %7 ve %32’e %7) bulunmuștur. Benzer șekilde hem 12. hem 

de 52. haftada sekonder sonlanım noktaları olan endoskopik iyileșme, sempto-

matik remisyon, mukozal iyileșme/EIHR, klinik yanıt oranları Etrasimod grubunda 

plaseboya göre anlamlı șekilde fazla idi.(64)

• S1P modülatörleri biyolojik/JAK naif olgularda daha yüksek etkinlik gösterir; 

AGA 2024 network meta-analizinde biyolojik naif olgularda tedavi tercihinde en 

üst sıralarda yer almıștır.(65) En sık advers olaylar lenfopeni, anemi, nazofarenjit, 

bașağrısı ve transaminaz yüksekliğidir; bradikardi ve makula ödemi nadir/doza 

bağlıdır. Bașlangıçta kardiyak (EKG), oftalmolojik değerlendirme, KCFT ve VZV 

IgG kontrolü gerekir.(63,64)

• IL-23 (p19) inhibitörleri (mirikizumab, risankizumab, guselkumab): Ustekinu-

mabdan farklı olarak selektif p19 inhibisyonu yaparlar. On ikinci haftada klinik 

remisyon oranları, mirikizumab (LUCENT-1, n=1281) ile %24,2’ye karșı 

%13,3; risankizumab (INSPIRE, n=975) ile %20,3’e karșı %6,2 ve intravenöz 

guselkumab (QUASAR, n=701) ile %22,6’ya karșı %7,9 olacak șekilde plase-

boya üstün bulunmuștur.(66-68) Subkütan guselkumab (ASTRO, n=418) ise 12. 

haftada %28’e karșı %6 remisyon sağlamıștır.(71)

• IL-23 inhibitörleri, yedi RCT ve 4203 hastayı kapsayan 2025 meta-analizinde, klinik 

remisyon indüksiyonunda (RR 1,52) ve histo-endoskopik mukozal iyileșme açısından 

plaseboya üstün bulunmuștur.(70) AGA 2024 kılavuzunda; ileri tedaviye naif hastalarda 

risankizumab ve guselkumab “yüksek etkinlik”, mirikizumab ise “orta etkinlik” 

grubunda konumlandırılmıștır.(65) Bu grup, biyolojik/JAK deneyimli zorlu olgularda da 

etkilidir; erken (2-4. hafta) klinik yanıt avantajına sahiptir ve düșük ciddi enfeksiyon 

riski tașır. En sık görülen advers olaylar nazofarenjit, baș ağrısı ve artraljidir.(66-68,70)

Ana Noktalar - Orta-Șiddetli ÜK İndüksiyonu
• Birinci basamakta oral prednizolon, anti-TNF (infliksimab, adalimumab, golimu-

mab), vedolizumab, ustekinumab, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri (ozani-

mod, etrasimod) ve IL-23 inhibitörleri (mirikizumab, risankizumab, guselkumab) 

kullanılabilir.

• İmmünojenisiteyi azaltmak için anti-TNF’e immünmodülatör eklenmesi tedavi 

bașarısını artırır.

• Biyolojik deneyimli olgularda daha önce kullanılmadıysa infliksimab, adalimu-

mab*, vedolizumab*, ustekinumab, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri ve IL-23 

inhibitörleri tercih edilmelidir. (*șiddetli aktif ÜK hariç)

• JAK inhibitörü tedavisi risk grubu (>65 yaș ve ≥1 kardiyovasküler risk) göz 

önünde bulundurularak uygun popülasyonda verilmelidir.

Orta-Șiddetli ÜK: Remisyon İdamesi
• Anti-TNF: 10 plasebo kontrollü RCT’lik meta-analizde klinik remisyon, steroidsiz 

remisyon, yașam kalitesi ve remisyonun sürdürülmesinde plaseboya üstün 

bulunmuștur. Güvenlik verileri ise benzerdir.(2,28-36,56)

• Vedolizumab: ECCO 2022 (3 RCT) verisinde 52-60 hafta sonunda klinik remisyon 

idamesinde plaseboya üstün bulunmușken güvenlik sinyalleri plasebo ile benzer-

dir.(2,45,46,57,58) Macaluso ve arkadașlarının gözlemsel çalıșmaları havuzlayan 2023 

meta-analizinde vedolizumab ile remisyon indüksiyon oranı yaklașık %40, 

remisyon idame oranı ise yaklașık %45 olarak bildirilmiștir. Biyolojik tedaviye 

naif olgularda remisyon idame șansı daha yüksek bulunmuștur (OR 1,47).(59)

• Ustekinumab: İki RCT’de 8 veya 12 haftada bir 90 mg subkutan, Ustekinumab 

tedavisi alan olgularda 44. haftada klinik ve steroidsiz remisyon oranları 

plaseboya üstün bulunmuștur.(2,49) UNIFI uzun dönem uzatma çalıșmasında 152. 

haftada steroidsiz remisyon %51,2 (q12w) ve %55,1 (q8w); biyolojik deneyimsiz 

olgularda daha yüksektir.(60)

• JAK inhibitörleri: Tofasitinib (5/10 mg x 2), klinik remisyon ile sürekli ve steroidsiz 

remisyon sağlamada plaseboya üstün bulunmuștur. Bununla birlikte, tofasitinib 

tedavisiyle enfeksiyon riskinde plaseboya kıyasla istatistiksel olarak anlamlı bir 

fark saptanmamıștır.(51) U-ACHIEVE idame çalıșmasında upadasitinib (15/30 

mg), 52. haftada tüm sonlanımlarda plaseboya üstün bulunmuș; ciddi advers 

olay riskinde ise artıș tespit edilmemiștir.(53)

• Tofasitinibin tamamlanmıș global klinik programından elde edilen ~4,4 yıllık 

entegre güvenlik analizinde, ciddi enfeksiyon (IR 2,0/100 hasta-yılı) ve herpes 

zoster (IR 4,1/100 hasta-yılı) dıșında anlamlı bir risk artıșı gösterilememiș; 

herpes zoster için ise doz bağımlı bir ilișki saptanmıștır.(61) Romatoid artritte ≥

50 yaș ve ≥1 KV riskli olgularda günde 2×10 mg tofasitinib ile anti-TNF’e göre 

VTE riski artmıș; bunun üzerine EMA en düșük etkili dozun kullanılmasını ve 

2×10 mg/gün kullanımından kaçınılmasını önermiștir.(62) Oral kullanım, immüno-

jenisite olmaması ve hızlı etki JAK inhibitörlerinin avantajlarıdır.

• S1P modülatörleri: Ozanimod (True North idame) 52. hafta sonunda klinik remis-

yon idamesini sağlamada plaseboya üstün (%37,0’ye %18,5) bulunmuștur. 

Açık etiketli uzatma çalıșmasında ise 46. ve 94. haftada remisyon ozanimod ile 

%72,2 ve %69,1 remisyon oranları tespit edilmiștir.(63,69) Etrasimod (ELEVATE 

UC 52, treat-through) 52. haftada remisyon oranlarında plaseboya üstün idi 

(%32 vs. %7). Sekonder sonlanım noktalarına ulașmada da etrasimod yine 

plaseboya göre anlamlı düzeyde üstün bulunmuștur.(64) Uzun dönem advers 

olaylar lenfopeni, bașağrısı, transaminaz yüksekliği ve nazofarenjitken ciddi 

enfeksiyon/KV olay/malignite oranları düșüktür ancak kardiyak iletim, makula 

ödemi ve HZ açısından dikkatli olmak gerekir.(63,64,69)

• IL-23 inhibitörleri: IL-23 inhibitörleri, orta-ağır aktif ÜK’te idame tedavide tutarlı bir 

üstünlük göstermiștir.(66-68,70,72,73) Selektif bir IL-23 p19 inhibitörü olan mirikizumab, 

LUCENT-2 idame çalıșmasında 40. haftada klinik remisyon oranını plaseboya kıyasla 

anlamlı șekilde artırmıștır (%49,9’a karșı %25,1).(66,72) Benzer șekilde risankizumab, 

COMMAND idame çalıșmasında 52. haftada değerlendirilen her iki dozda da (180 

mg ve 360 mg, 8 haftada bir subkütan) klinik remisyonda plaseboya üstünlük 

sağlamıștır (sırasıyla %40,2 ve %37,6’ya karșı %25,1).(67) Guselkumab ise QUASAR 

idame çalıșmasında 44. haftada her iki dozda da (200 mg her 4 haftada bir ve 100 

mg her 8 haftada bir, subkütan) klinik remisyon oranlarını plaseboya kıyasla anlamlı 

biçimde yükseltmiștir (%50,0/%45,2’ye karșı %18,9).(68)

• Bu sınıf etkinliği, kümülatif kanıtlarla da desteklenmektedir. Yedi randomize 

kontrollü çalıșmayı ve toplam 4.203 hastayı kapsayan 2025 tarihli bir sistematik 

derleme ve meta-analizde, IL-23 inhibitörleri idame tedavide hem klinik remis-

yon (RR 1,62) hem de histolojik-endoskopik mukozal iyileșme (RR 1,81) açısın-

dan plaseboya anlamlı üstünlük göstermiș; bu fayda ciddi advers olaylarda 

herhangi bir artıș olmaksızın elde edilmiștir.(70)

Üçüncü ayın sonunda hastalık nüksü olmadan steroid dozu 10 mg/gün prednizolon eșdeğerinin altına indirilemiyorsa veya
 steroid tedavisi kesildikten sonra 3 ay içerisinde nükse oluyorsa: Steroid bağımlı hastalık
*  Yılda 1’den fazla steroid ihtiyacı durumunda eklenmelidir. ** Orta șiddetli aktif ÜK

Steroid Bağımlı veya
Steroid Refrakter

Yanıt Yok

Biyolojik Deneyimi (-)

Steroid + Tiopürin*

Biyolojik Deneyimi (+)

İnfliksimab + IMM
Ustekinumab
Upadasitinib
Tofasitinib

Adalimumab**
Vedolizumab**

Ozanimod / Etrasimod (S1P)
Mirikizumab / Risankizumab

/Guselkumab (IL-23)

İnfliksimab±IMM
Adalimumab±IMM

Vedolizumab
Ustekinumab

Upadasitinib / Tofasitinib
Ozanimod / Etrasimod (S1P)
Mirikizumab / Risankizumab

/Guselkumab (IL-23)

1. basamakta kullanılmadı ise;
İnfliksimab ± IMM

Ustekinumab
Upadasitinib / Tofasitinib

Adalimumab**
Vedolizumab**

Ozanimod / Etrasimod (S1P)
Mirikizumab / Risankizumab

/Guselkumab (IL-23)

Yanıt Yok

Daha önce
kullanılmamıș olan

biyolojik / ileri tedavi molekülü
İnfliksimab ± IMM

Ustekinumab
Upadasitinib / Tofasitinib

Adalimumab**
Vedolizumab**

Ozanimod / Etrasimod (S1P)
Mirikizumab / Risankizumab

/Guselkumab (IL-23)

Yanıt Yok

Yanıt Yok

CERRAHİ VEYA
YENİ MOLEKÜL

KLİNİK ÇALIȘMASI

ORTA ȘİDDETLİ-ȘİDDETLİ ÜK TEDAVİ ALGORİTMASI

Șekil 2. Orta Șiddetli-Șiddetli Ülseratif Kolit Tedavi Algoritması

Ana Noktalar - Orta-Șiddetli ÜK İdamesi
• Sistemik kortikosteroid hariç, remisyon hangi ilaçla sağlandıysa onunla devam 

edilmelidir.

• Anti-TNF, vedolizumab, ustekinumab, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri ve 

IL-23 inhibitörleri remisyon idamesinde etkilidir.

ÜK tedavisinde kullanılan biyolojik ilaçların ve küçük moleküllerin indüksiyon/idame 

uygulama yolu ile pozolojileri Tablo 1’de özetlenmiștir.

Șiddetli Aktif Kolit Tedavisi
• İlk tercih sistemik kortikosteroiddir: Hidrokortizon 100 mg IV 4×1 veya metilp-

rednizolon 60 mg IV (multipl enjeksiyon veya 24 saatlik infüzyon). Yanıt indeks-

lerle değerlendirilir; yanıtsız olgularda IV siklosporin (2-4 mg/kg, 7 gün; yanıt 

varsa 3-4 ay oral form ve daha uzun idame için tiopürin eklenmesi) veya standart 

doz infliksimab kullanılır.(74)

• Siklosporinin optimal tiopürin idamesi alanlarda veya yakın infliksimab öyküsü 

olanlarda immünsupresyonu artıracağı; renal yetmezlik, aktif enfeksiyon ve 

anafilaksi riski tașıdığı unutulmamalıdır.(75)

• İnfliksimab, AȘÜK’te en güçlü randomize kanıt birikimine sahip kurtarma tedavi-

sidir. Steroide yanıtsız olguları kapsayan çift kör, plasebo kontrollü randomize 

çalıșmada , tek doz infliksimab (5 mg/kg) randomizasyondan sonraki 3 ay içinde 

kolektomi oranını plaseboya kıyasla anlamlı șekilde azaltmıștır (%29’a karșı 

%67; OR 4,9); hiçbir hastada ölüm görülmemiș ve ciddi yan etki bildirilmemiș-

tir.(76) Sistematik derleme ve meta-analizler, infliksimab ile siklosporinin kurtarma 

tedavisi olarak benzer etkinlik gösterdiğini ortaya koymaktadır.(77) İnfliksimab 

0-2-6. haftalarda 5 mg/kg, sonrasında 8 haftada bir 5 mg/kg uygulanır. 

AȘÜK’teki yüksek inflamatuvar yük, hipoalbüminemi ve dıșkıyla ilaç kaybına 

bağlı hızlanmıș klirens standart dozları yetersiz kılabileceğinden yoğunlaștırılmıș 

indüksiyon rejimleri önerilmișse de, ilk randomize çalıșma olan PREDICT-UC’de 

ilk doz olarak 10 mg/kg’ın 5 mg/kg’a kıyasla 7. günde klinik yanıtta üstün 

olmadığı; yoğunlaștırılmıș, hızlandırılmıș ve standart rejimler arasında 14. günde 

yanıt veya 3. ayda remisyon/kolektomi açısından anlamlı fark bulunmadığı 

gösterilmiștir.(78) Dolayısıyla yüksek doz veya sık aralığın standart doza rutin 

üstünlüğü yoktur; fayda yüksek klirensli seçilmiș alt grupla sınırlı olabilir.

• Medikal tedavi yetersizliğinde olgular referans merkeze yönlendirilmelidir. Hasta-

neye yatan biyolojik deneyimli șiddetli ÜK’te steroid/anti-TNF dirençli olgularda 

siklosporin indüksiyonu + vedolizumab idamesi ve siklosporin + ustekinumab 

kombinasyonu umut verici bulunmuștur.(74)

• JAK inhibitörlerinin hızlı etki bașlangıcı, AȘÜK’te kurtarma tedavisi olarak ilgi 

çekmektedir. Bu sınıfta en geniș kanıt birikimi tofasitinib içindir. Steroid-refrakter 

ve biyolojik tedavi deneyimli, AȘÜK nedeniyle hastaneye yatırılan olguları kapsa-

yan retrospektif bir vaka-kontrol çalıșmasında, yüksek doz tofasitinib (10 mg 

günde 3 kez) indüksiyonu 1:3 eșleștirilmiș kontrollere kıyasla 90 günde kolekto-

mi riskini azaltmıș; yalnızca yüksek günlük dozun kolektomiden korunmada etkili 

olduğu öne sürülmüștür.(79) Bu sınıfa ait ilk prospektif, randomize, çift kör, 

plasebo kontrollü çalıșma olan TACOS’ta, AȘÜK ile yatırılan hastalarda intravenöz 

steroide tofasitinib (10 mg günde 3 kez) eklenmesi 7. günde tedavi yanıtını 

plaseboya kıyasla anlamlı șekilde artırmıș (%83,0’a karșı %58,8; OR 3,42; %95 

GA 1,37-8,48; p=0,007); kurtarma tedavisi gereksinimi tofasitinib kolunda 

belirgin biçimde düșük bulunmuștur (%13’e karșı %38).(80) Upadasitinib (45 

mg/gün) ise, çoğunluğu önceden anti-TNF’e maruz kalmıș steroid-refrakter 

olgulardan olușan gerçek yașam serilerinde hızlı klinik ve biyokimyasal yanıt 

(ortalama ~3-4 gün) sağlamıș; hastanede yatıș süresini kısaltmıș ve indeks 

yatıșta kolektomi oranı düșük (~%9) bulunmuștur.(81,82) Bununla birlikte mevcut 

kanıtlar küçük retrospektif seriler ve olgu sunumlarıyla sınırlıdır; AȘÜK’te upada-

sitinibin yeri, devam eden kontrollü çalıșmaların sonuçlarıyla netleșecektir. Bu 

nedenle șu an için seçilmiș, dirençli olgularda alternatif kurtarma seçeneği 

olarak, deneyimli merkezlerde ve enfeksiyon/tromboembolizm açısından dikkatli 

değerlendirme ile düșünülmelidir.(81,82)

Ana Noktalar - Șiddetli Aktif Kolit
• Hidrokortizon 100 mg IV 4×1 veya metilprednizolon 60 mg IV verilir.

• Steroid yanıtsız olgularda infliksimab (standart doz) veya IV siklosporin (7 günlük 

2-4 mg/kg indüksiyon, yanıt varsa 3-4 ay oral form azatiopürin ile kombine) 

kullanılabilir.

• Seçilmiș dirençli olgularda JAK inhibitörleri (tofasitinib, upadasitinib) hızlı etkili 

bir alternatif kurtarma seçeneği olabilir; ancak bu endikasyonda kanıtlar henüz 

sınırlıdır ve deneyimli merkezlerde değerlendirilmelidir.
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Ülseratif kolitte tedavi seçiminde tutulum yeri (proktit, sol tip, ekstensif) ve hastalık 

aktivitesi belirleyicidir. Tedavide klinik remisyon indüksiyonunu remisyon idamesi izler. 

İlk yanıt genellikle 2-4 haftada, optimal yanıt 12-16 haftada değerlendirilir. Temel 

amaç klinik, endoskopik ve histolojik remisyonu sağlamak ve idame ettirmektir.(1)

Hafif-Orta Șiddetli ÜK: Remisyon İndüksiyonu
Hafif-orta șiddetli ÜK’te indüksiyon ve idame tedavisine ilișkin basamaklı yaklașım 

Șekil 1’de özetlenmiștir.

• Oral mesalazin: Hafif-orta ÜK’te hem klinik remisyon hem klinik yanıtta 

plaseboya üstündür; 11 RCT’lik meta-analizde 4-12 haftalık indüksiyonda 

remisyon ve endoskopik yanıt anlamlı daha iyi, ciddi advers olay oranı 

plaseboyla benzerdir.(2)

• 2020 tarihli bir Cochrane meta-analizinde tek doz veya bölünmüș doz ile farklı 

5-ASA formülasyonları arasında yanıt farkı, ayrıca yüksek doz ile standart doz 

arasında etkinlik açısından fark gösterilememiștir.(3) ASCEND subgrup analizinde 

pH-bağımlı salınımlı mesalazinde 4,8 g/gün, 2,4 g/gün’e üstün olabilirken,(4) 

MMX preparatında yüksek ve standart doz arasında fark saptanmamıștır.(5)

• Topikal mesalazin/topikal steroid: Aktif distal ÜK’te ≥1 g/gün topikal 5-ASA (suppozi-

tuvar/enema) remisyon indüksiyonunda topikal steroidlere üstünken; klinik ve endos-

kopik yanıtta fark yoktur.(2) Genellikle tek topikal ajan kullanılırken; topikal 5-ASA’ya 

yanıtsız proktitte rektal 5-ASA + kortikosteroid kombinasyonu yararlı olabilir.(6)

• Oral + topikal mesalazin kombinasyonu, 2022 ECCO ÜK kılavuzunda zayıf 

kanıt/zayıf öneri ile oral monoterapiye tercih edilebilir bulunmuștur.(2)

• Budesonid MMX 9 mg/gün: Üç ayrı çalıșmanın irdelendiği bir derlemede (n=542) 

8. haftada klinik remisyon, klinik yanıt ve endoskopik yanıtta plaseboya üstünken 

advers olay sıklığı plasebo ile benzer bulunmuștur.(2,7-9)

• Sistemik steroid: Hafif-orta șiddetli ÜK tedavisinde sistemik steroid mesalazine 

yanıtsız olgularda ikinci basamakta kullanılır (Sulfasalazin ile karșılaștırmada 

remisyon oranları; %76 vs.%58).(10)

• Tiopürinler: İndüksiyonda azatiopürin ile ilgili yalnızca 2 RCT bulunur ve bu 

çalıșmalarda plaseboya üstünlük gösterilememiștir; etkisi yavaș bașladığından 

aktif hastalıkta tek bașına indüksiyon ajanı olarak önerilmez, ancak etkili bir 

indüksiyon ajanı ile birlikte düșünülebilir.(2,11,12)

Ana Noktalar - Hafif-Orta ÜK(te Remisyon İndüksiyonu
• Oral mesalazin (≥2,4 g/gün) ve kolon-açılımlı budesonid MMX ilk basamakta 

etkili ilaçlardır.

• Oral + topikal mesalazin kombinasyonu oral monoterapiden daha etkilidir.

• Topikal mesalazine yanıtsız proktitte topikal steroid eklenebilir.

• Sistemik kortikosteroidler ikinci basamakta tercih edilebilir.

• Tiopürinler yavaș etkileri nedeniyle indüksiyonda tercih edilmez.

Hafif-Orta Șiddetli ÜK: Remisyon İdamesi
• Oral mesalazin: İki ayrı RCT’de (n=306) ≥2 g/gün dozda, 48-52 haftalık tedavi-

ler sonunda klinik remisyonda plaseboya üstün bulunmușken endoskopik remis-

yonda anlamlıya yakın üstünlük [RR 1,20; %95 GA 1,00-1,44] gösterilmiș-

tir.(2,13,14) Remisyondaki tedavi uyumlu olgularda formülasyon değișiminin relaps 

riskini ~3,5 kat artırabileceği gösterilmiștir..(15)

• Topikal mesalazin: Distal kolit/proktit idamesinde 4 plasebo kontrollü çalıșmada 

haftada 3×1 g ila günlük 1 g suppozituvar/enema tedavilerinin, 12-24 aylık 

tedaviler sonunda remisyonun sürdürülmesinde plaseboya üstün olduğu 

gösterilmiștir. 1 g enemanın ise endoskopik remisyon idamesinde 1. yıl sonunda 

plaseboya üstün olduğu dökümante edilmiștir.(2,16-21)

• Tiopürinler: Dört ayrı plasebo kontrollü çalıșmada steroid bağımlı veya 5-ASA 

intoleransı olan ÜK’li olgularda azatiyoprin tedavisi 1. yıl sonunda klinik remisyon 

idamesinde plasebodan etkili iken; kohort ve gerçek yașam verileri de tiopürinle-

rin idame tedavisinde etkili olduğunu ve düșük kolektomi oranlarını sağladığını 

desteklemektedir.(2,11,12,22-25)

Ana Noktalar - Hafif-Orta ÜK İdamesi
• Proktitte topikal 5-ASA 1 g/gün veya haftada 3 gün, 12-24 ay önerilir.

• Mesalazin intoleranslı veya steroid bağımlı olgularda tiopürin kullanılabilir.

• Relaps riskini azaltmak için aynı mesalazin formülasyonuyla devam edilmelidir.

Orta-Șiddetli ÜK: Remisyon İndüksiyonu
Orta-șiddetli ve șiddetli ÜK’te biyolojik/ileri tedavi deneyimine göre basamaklı tedavi 

yaklașımı Șekil 2’de özetlenmiștir.

• Sistemik steroid: Orta-șiddetli ÜK indüksiyonunda geniș deneyim vardır; sınırlı 

süreli kullanımda yararı zararından fazladır ve budesonid/budesonid MMX’e 

üstündür.(26,27)

• Anti-TNF (infliksimab, adalimumab, golimumab): ECCO meta-analizinde (9 RCT) 

Anti-TNFler klinik remisyon, klinik yanıt ve mukozal iyileșmede plaseboya üstün-

ken güvenlik profili plaseboyla benzerdir.(2,28-38) Network meta-analizlerde infliksi-

mab klinik yanıt ve endoskopik iyileșmede diğer iki anti-TNF’e üstündür.(39,40) 

İnfliksimab sonrası adalimumab etkinliği düșüktür (%0-50 remisyon).(35,41)

• İndüksiyonda anti-TNF’e immünmodülatör eklenmesi etkinliği artırır: İnfliksimab 

+ azatiopürin kombinasyonu monoterapiye üstün bulunmuștur.(42) Benzer etki 

adalimumab için de gösterilmiș olup(43) ilaç antikoru gelișen olguda immünmo-

dülatör eklemek anti-TNF değișiminden üstün bulunmuștur.(44)

• Vedolizumab: İki RCT (n=620) ve bir meta-analizde remisyon indüksiyonunda 

plaseboya üstünken ciddi advers olaylar plaseboyla benzerdir. GEMINI I’de 6. hafta 

endoskopik remisyon oranları plasebo ile karșılaștırıldığında %40,9’a %24,8 olarak 

tespit edilmiștir (p=0,001). Anti-TNF naif olgularda etkinlik daha yüksektir.(45-48)

• Ustekinumab: Biyolojik/konvansiyonel yanıtsız veya steroid bağımlı orta-șiddetli 

ÜK’te 6 mg/kg Ustekinumab tedavisi klinik remisyon, klinik yanıt ve endoskopik 

iyileșmede plaseboya üstünken advers olay oranları benzerdir.(49) Orta ve șiddetli 

ÜK’li olgularda birinci ve ikinci basamak biyolojik ajanların karșılaștırıldığı bir 

network meta-analizde anti-TNF deneyimli olgularda adalimumab ve vedolizu-

maba üstün bulunmuștur.(40)

• JAK inhibitörleri (tofasitinib, upadasitinib): Tofasitinib iki RCT’in incelendiği bir 

meta-analizde (n=1220) klinik remisyon sağlamada hem anti-TNF naiv hem de 

deneyimli olgularda plaseboya üstün bulunmuștur.(2,50-52) Upadasitinib 45 mg klinik 

remisyon ve endoskopik iyileșmede plaseboya üstün;(53) network meta-analizlerde 

infliksimab dahil tüm ajanlardan üstün ve en hızlı etkili bulunmuștur.(54,55)

• S1P reseptör modülatörleri (ozanimod, etrasimod): Oral küçük moleküllerdir; 

mekanizma ve farmakoloji ilgili bölümde anlatılmıștır. Ozanimod (True North, faz 

3) 10. haftada klinik remisyon (%18,4’e %6,0) klinik yanıtta ve endoskopik/mu-

kozal iyileșmede plaseboya üstündür.(63) Etrasimod 2 mg (ELEVATE UC 52/12) 

hem 12. haftada hem de 52. haftada klinik remisyon sağlamada plaseboya 

üstün (%27’ye %7 ve %32’e %7) bulunmuștur. Benzer șekilde hem 12. hem 

de 52. haftada sekonder sonlanım noktaları olan endoskopik iyileșme, sempto-

matik remisyon, mukozal iyileșme/EIHR, klinik yanıt oranları Etrasimod grubunda 

plaseboya göre anlamlı șekilde fazla idi.(64)

• S1P modülatörleri biyolojik/JAK naif olgularda daha yüksek etkinlik gösterir; 

AGA 2024 network meta-analizinde biyolojik naif olgularda tedavi tercihinde en 

üst sıralarda yer almıștır.(65) En sık advers olaylar lenfopeni, anemi, nazofarenjit, 

bașağrısı ve transaminaz yüksekliğidir; bradikardi ve makula ödemi nadir/doza 

bağlıdır. Bașlangıçta kardiyak (EKG), oftalmolojik değerlendirme, KCFT ve VZV 

IgG kontrolü gerekir.(63,64)

• IL-23 (p19) inhibitörleri (mirikizumab, risankizumab, guselkumab): Ustekinu-

mabdan farklı olarak selektif p19 inhibisyonu yaparlar. On ikinci haftada klinik 

remisyon oranları, mirikizumab (LUCENT-1, n=1281) ile %24,2’ye karșı 

%13,3; risankizumab (INSPIRE, n=975) ile %20,3’e karșı %6,2 ve intravenöz 

guselkumab (QUASAR, n=701) ile %22,6’ya karșı %7,9 olacak șekilde plase-

boya üstün bulunmuștur.(66-68) Subkütan guselkumab (ASTRO, n=418) ise 12. 

haftada %28’e karșı %6 remisyon sağlamıștır.(71)

• IL-23 inhibitörleri, yedi RCT ve 4203 hastayı kapsayan 2025 meta-analizinde, klinik 

remisyon indüksiyonunda (RR 1,52) ve histo-endoskopik mukozal iyileșme açısından 

plaseboya üstün bulunmuștur.(70) AGA 2024 kılavuzunda; ileri tedaviye naif hastalarda 

risankizumab ve guselkumab “yüksek etkinlik”, mirikizumab ise “orta etkinlik” 

grubunda konumlandırılmıștır.(65) Bu grup, biyolojik/JAK deneyimli zorlu olgularda da 

etkilidir; erken (2-4. hafta) klinik yanıt avantajına sahiptir ve düșük ciddi enfeksiyon 

riski tașır. En sık görülen advers olaylar nazofarenjit, baș ağrısı ve artraljidir.(66-68,70)

Ana Noktalar - Orta-Șiddetli ÜK İndüksiyonu
• Birinci basamakta oral prednizolon, anti-TNF (infliksimab, adalimumab, golimu-

mab), vedolizumab, ustekinumab, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri (ozani-

mod, etrasimod) ve IL-23 inhibitörleri (mirikizumab, risankizumab, guselkumab) 

kullanılabilir.

• İmmünojenisiteyi azaltmak için anti-TNF’e immünmodülatör eklenmesi tedavi 

bașarısını artırır.

• Biyolojik deneyimli olgularda daha önce kullanılmadıysa infliksimab, adalimu-

mab*, vedolizumab*, ustekinumab, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri ve IL-23 

inhibitörleri tercih edilmelidir. (*șiddetli aktif ÜK hariç)

• JAK inhibitörü tedavisi risk grubu (>65 yaș ve ≥1 kardiyovasküler risk) göz 

önünde bulundurularak uygun popülasyonda verilmelidir.

Orta-Șiddetli ÜK: Remisyon İdamesi
• Anti-TNF: 10 plasebo kontrollü RCT’lik meta-analizde klinik remisyon, steroidsiz 

remisyon, yașam kalitesi ve remisyonun sürdürülmesinde plaseboya üstün 

bulunmuștur. Güvenlik verileri ise benzerdir.(2,28-36,56)

• Vedolizumab: ECCO 2022 (3 RCT) verisinde 52-60 hafta sonunda klinik remisyon 

idamesinde plaseboya üstün bulunmușken güvenlik sinyalleri plasebo ile benzer-

dir.(2,45,46,57,58) Macaluso ve arkadașlarının gözlemsel çalıșmaları havuzlayan 2023 

meta-analizinde vedolizumab ile remisyon indüksiyon oranı yaklașık %40, 

remisyon idame oranı ise yaklașık %45 olarak bildirilmiștir. Biyolojik tedaviye 

naif olgularda remisyon idame șansı daha yüksek bulunmuștur (OR 1,47).(59)

• Ustekinumab: İki RCT’de 8 veya 12 haftada bir 90 mg subkutan, Ustekinumab 

tedavisi alan olgularda 44. haftada klinik ve steroidsiz remisyon oranları 

plaseboya üstün bulunmuștur.(2,49) UNIFI uzun dönem uzatma çalıșmasında 152. 

haftada steroidsiz remisyon %51,2 (q12w) ve %55,1 (q8w); biyolojik deneyimsiz 

olgularda daha yüksektir.(60)

• JAK inhibitörleri: Tofasitinib (5/10 mg x 2), klinik remisyon ile sürekli ve steroidsiz 

remisyon sağlamada plaseboya üstün bulunmuștur. Bununla birlikte, tofasitinib 

tedavisiyle enfeksiyon riskinde plaseboya kıyasla istatistiksel olarak anlamlı bir 

fark saptanmamıștır.(51) U-ACHIEVE idame çalıșmasında upadasitinib (15/30 

mg), 52. haftada tüm sonlanımlarda plaseboya üstün bulunmuș; ciddi advers 

olay riskinde ise artıș tespit edilmemiștir.(53)

• Tofasitinibin tamamlanmıș global klinik programından elde edilen ~4,4 yıllık 

entegre güvenlik analizinde, ciddi enfeksiyon (IR 2,0/100 hasta-yılı) ve herpes 

zoster (IR 4,1/100 hasta-yılı) dıșında anlamlı bir risk artıșı gösterilememiș; 

herpes zoster için ise doz bağımlı bir ilișki saptanmıștır.(61) Romatoid artritte ≥

50 yaș ve ≥1 KV riskli olgularda günde 2×10 mg tofasitinib ile anti-TNF’e göre 

VTE riski artmıș; bunun üzerine EMA en düșük etkili dozun kullanılmasını ve 

2×10 mg/gün kullanımından kaçınılmasını önermiștir.(62) Oral kullanım, immüno-

jenisite olmaması ve hızlı etki JAK inhibitörlerinin avantajlarıdır.

• S1P modülatörleri: Ozanimod (True North idame) 52. hafta sonunda klinik remis-

yon idamesini sağlamada plaseboya üstün (%37,0’ye %18,5) bulunmuștur. 

Açık etiketli uzatma çalıșmasında ise 46. ve 94. haftada remisyon ozanimod ile 

%72,2 ve %69,1 remisyon oranları tespit edilmiștir.(63,69) Etrasimod (ELEVATE 

UC 52, treat-through) 52. haftada remisyon oranlarında plaseboya üstün idi 

(%32 vs. %7). Sekonder sonlanım noktalarına ulașmada da etrasimod yine 

plaseboya göre anlamlı düzeyde üstün bulunmuștur.(64) Uzun dönem advers 

olaylar lenfopeni, bașağrısı, transaminaz yüksekliği ve nazofarenjitken ciddi 

enfeksiyon/KV olay/malignite oranları düșüktür ancak kardiyak iletim, makula 

ödemi ve HZ açısından dikkatli olmak gerekir.(63,64,69)

• IL-23 inhibitörleri: IL-23 inhibitörleri, orta-ağır aktif ÜK’te idame tedavide tutarlı bir 

üstünlük göstermiștir.(66-68,70,72,73) Selektif bir IL-23 p19 inhibitörü olan mirikizumab, 

LUCENT-2 idame çalıșmasında 40. haftada klinik remisyon oranını plaseboya kıyasla 

anlamlı șekilde artırmıștır (%49,9’a karșı %25,1).(66,72) Benzer șekilde risankizumab, 

COMMAND idame çalıșmasında 52. haftada değerlendirilen her iki dozda da (180 

mg ve 360 mg, 8 haftada bir subkütan) klinik remisyonda plaseboya üstünlük 

sağlamıștır (sırasıyla %40,2 ve %37,6’ya karșı %25,1).(67) Guselkumab ise QUASAR 

idame çalıșmasında 44. haftada her iki dozda da (200 mg her 4 haftada bir ve 100 

mg her 8 haftada bir, subkütan) klinik remisyon oranlarını plaseboya kıyasla anlamlı 

biçimde yükseltmiștir (%50,0/%45,2’ye karșı %18,9).(68)

• Bu sınıf etkinliği, kümülatif kanıtlarla da desteklenmektedir. Yedi randomize 

kontrollü çalıșmayı ve toplam 4.203 hastayı kapsayan 2025 tarihli bir sistematik 

derleme ve meta-analizde, IL-23 inhibitörleri idame tedavide hem klinik remis-

yon (RR 1,62) hem de histolojik-endoskopik mukozal iyileșme (RR 1,81) açısın-

dan plaseboya anlamlı üstünlük göstermiș; bu fayda ciddi advers olaylarda 

herhangi bir artıș olmaksızın elde edilmiștir.(70)

Ana Noktalar - Orta-Șiddetli ÜK İdamesi
• Sistemik kortikosteroid hariç, remisyon hangi ilaçla sağlandıysa onunla devam 

edilmelidir.

• Anti-TNF, vedolizumab, ustekinumab, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri ve 

IL-23 inhibitörleri remisyon idamesinde etkilidir.

ÜK tedavisinde kullanılan biyolojik ilaçların ve küçük moleküllerin indüksiyon/idame 

uygulama yolu ile pozolojileri Tablo 1’de özetlenmiștir.

Șiddetli Aktif Kolit Tedavisi
• İlk tercih sistemik kortikosteroiddir: Hidrokortizon 100 mg IV 4×1 veya metilp-

rednizolon 60 mg IV (multipl enjeksiyon veya 24 saatlik infüzyon). Yanıt indeks-

lerle değerlendirilir; yanıtsız olgularda IV siklosporin (2-4 mg/kg, 7 gün; yanıt 

varsa 3-4 ay oral form ve daha uzun idame için tiopürin eklenmesi) veya standart 

doz infliksimab kullanılır.(74)

• Siklosporinin optimal tiopürin idamesi alanlarda veya yakın infliksimab öyküsü 

olanlarda immünsupresyonu artıracağı; renal yetmezlik, aktif enfeksiyon ve 

anafilaksi riski tașıdığı unutulmamalıdır.(75)

• İnfliksimab, AȘÜK’te en güçlü randomize kanıt birikimine sahip kurtarma tedavi-

sidir. Steroide yanıtsız olguları kapsayan çift kör, plasebo kontrollü randomize 

çalıșmada , tek doz infliksimab (5 mg/kg) randomizasyondan sonraki 3 ay içinde 

kolektomi oranını plaseboya kıyasla anlamlı șekilde azaltmıștır (%29’a karșı 

%67; OR 4,9); hiçbir hastada ölüm görülmemiș ve ciddi yan etki bildirilmemiș-

tir.(76) Sistematik derleme ve meta-analizler, infliksimab ile siklosporinin kurtarma 

tedavisi olarak benzer etkinlik gösterdiğini ortaya koymaktadır.(77) İnfliksimab 

0-2-6. haftalarda 5 mg/kg, sonrasında 8 haftada bir 5 mg/kg uygulanır. 

AȘÜK’teki yüksek inflamatuvar yük, hipoalbüminemi ve dıșkıyla ilaç kaybına 

bağlı hızlanmıș klirens standart dozları yetersiz kılabileceğinden yoğunlaștırılmıș 

indüksiyon rejimleri önerilmișse de, ilk randomize çalıșma olan PREDICT-UC’de 

ilk doz olarak 10 mg/kg’ın 5 mg/kg’a kıyasla 7. günde klinik yanıtta üstün 

olmadığı; yoğunlaștırılmıș, hızlandırılmıș ve standart rejimler arasında 14. günde 

yanıt veya 3. ayda remisyon/kolektomi açısından anlamlı fark bulunmadığı 

gösterilmiștir.(78) Dolayısıyla yüksek doz veya sık aralığın standart doza rutin 

üstünlüğü yoktur; fayda yüksek klirensli seçilmiș alt grupla sınırlı olabilir.

• Medikal tedavi yetersizliğinde olgular referans merkeze yönlendirilmelidir. Hasta-

neye yatan biyolojik deneyimli șiddetli ÜK’te steroid/anti-TNF dirençli olgularda 

siklosporin indüksiyonu + vedolizumab idamesi ve siklosporin + ustekinumab 

kombinasyonu umut verici bulunmuștur.(74)

• JAK inhibitörlerinin hızlı etki bașlangıcı, AȘÜK’te kurtarma tedavisi olarak ilgi 

çekmektedir. Bu sınıfta en geniș kanıt birikimi tofasitinib içindir. Steroid-refrakter 

ve biyolojik tedavi deneyimli, AȘÜK nedeniyle hastaneye yatırılan olguları kapsa-

yan retrospektif bir vaka-kontrol çalıșmasında, yüksek doz tofasitinib (10 mg 

günde 3 kez) indüksiyonu 1:3 eșleștirilmiș kontrollere kıyasla 90 günde kolekto-

mi riskini azaltmıș; yalnızca yüksek günlük dozun kolektomiden korunmada etkili 

olduğu öne sürülmüștür.(79) Bu sınıfa ait ilk prospektif, randomize, çift kör, 

plasebo kontrollü çalıșma olan TACOS’ta, AȘÜK ile yatırılan hastalarda intravenöz 

steroide tofasitinib (10 mg günde 3 kez) eklenmesi 7. günde tedavi yanıtını 

plaseboya kıyasla anlamlı șekilde artırmıș (%83,0’a karșı %58,8; OR 3,42; %95 

GA 1,37-8,48; p=0,007); kurtarma tedavisi gereksinimi tofasitinib kolunda 

belirgin biçimde düșük bulunmuștur (%13’e karșı %38).(80) Upadasitinib (45 

mg/gün) ise, çoğunluğu önceden anti-TNF’e maruz kalmıș steroid-refrakter 

olgulardan olușan gerçek yașam serilerinde hızlı klinik ve biyokimyasal yanıt 

(ortalama ~3-4 gün) sağlamıș; hastanede yatıș süresini kısaltmıș ve indeks 

yatıșta kolektomi oranı düșük (~%9) bulunmuștur.(81,82) Bununla birlikte mevcut 

kanıtlar küçük retrospektif seriler ve olgu sunumlarıyla sınırlıdır; AȘÜK’te upada-

sitinibin yeri, devam eden kontrollü çalıșmaların sonuçlarıyla netleșecektir. Bu 

nedenle șu an için seçilmiș, dirençli olgularda alternatif kurtarma seçeneği 

olarak, deneyimli merkezlerde ve enfeksiyon/tromboembolizm açısından dikkatli 

değerlendirme ile düșünülmelidir.(81,82)

Ana Noktalar - Șiddetli Aktif Kolit
• Hidrokortizon 100 mg IV 4×1 veya metilprednizolon 60 mg IV verilir.

• Steroid yanıtsız olgularda infliksimab (standart doz) veya IV siklosporin (7 günlük 

2-4 mg/kg indüksiyon, yanıt varsa 3-4 ay oral form azatiopürin ile kombine) 

kullanılabilir.

• Seçilmiș dirençli olgularda JAK inhibitörleri (tofasitinib, upadasitinib) hızlı etkili 

bir alternatif kurtarma seçeneği olabilir; ancak bu endikasyonda kanıtlar henüz 

sınırlıdır ve deneyimli merkezlerde değerlendirilmelidir.
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Ülseratif kolitte tedavi seçiminde tutulum yeri (proktit, sol tip, ekstensif) ve hastalık 

aktivitesi belirleyicidir. Tedavide klinik remisyon indüksiyonunu remisyon idamesi izler. 

İlk yanıt genellikle 2-4 haftada, optimal yanıt 12-16 haftada değerlendirilir. Temel 

amaç klinik, endoskopik ve histolojik remisyonu sağlamak ve idame ettirmektir.(1)

Hafif-Orta Șiddetli ÜK: Remisyon İndüksiyonu
Hafif-orta șiddetli ÜK’te indüksiyon ve idame tedavisine ilișkin basamaklı yaklașım 

Șekil 1’de özetlenmiștir.

• Oral mesalazin: Hafif-orta ÜK’te hem klinik remisyon hem klinik yanıtta 

plaseboya üstündür; 11 RCT’lik meta-analizde 4-12 haftalık indüksiyonda 

remisyon ve endoskopik yanıt anlamlı daha iyi, ciddi advers olay oranı 

plaseboyla benzerdir.(2)

• 2020 tarihli bir Cochrane meta-analizinde tek doz veya bölünmüș doz ile farklı 

5-ASA formülasyonları arasında yanıt farkı, ayrıca yüksek doz ile standart doz 

arasında etkinlik açısından fark gösterilememiștir.(3) ASCEND subgrup analizinde 

pH-bağımlı salınımlı mesalazinde 4,8 g/gün, 2,4 g/gün’e üstün olabilirken,(4) 

MMX preparatında yüksek ve standart doz arasında fark saptanmamıștır.(5)

• Topikal mesalazin/topikal steroid: Aktif distal ÜK’te ≥1 g/gün topikal 5-ASA (suppozi-

tuvar/enema) remisyon indüksiyonunda topikal steroidlere üstünken; klinik ve endos-

kopik yanıtta fark yoktur.(2) Genellikle tek topikal ajan kullanılırken; topikal 5-ASA’ya 

yanıtsız proktitte rektal 5-ASA + kortikosteroid kombinasyonu yararlı olabilir.(6)

• Oral + topikal mesalazin kombinasyonu, 2022 ECCO ÜK kılavuzunda zayıf 

kanıt/zayıf öneri ile oral monoterapiye tercih edilebilir bulunmuștur.(2)

• Budesonid MMX 9 mg/gün: Üç ayrı çalıșmanın irdelendiği bir derlemede (n=542) 

8. haftada klinik remisyon, klinik yanıt ve endoskopik yanıtta plaseboya üstünken 

advers olay sıklığı plasebo ile benzer bulunmuștur.(2,7-9)

• Sistemik steroid: Hafif-orta șiddetli ÜK tedavisinde sistemik steroid mesalazine 

yanıtsız olgularda ikinci basamakta kullanılır (Sulfasalazin ile karșılaștırmada 

remisyon oranları; %76 vs.%58).(10)

• Tiopürinler: İndüksiyonda azatiopürin ile ilgili yalnızca 2 RCT bulunur ve bu 

çalıșmalarda plaseboya üstünlük gösterilememiștir; etkisi yavaș bașladığından 

aktif hastalıkta tek bașına indüksiyon ajanı olarak önerilmez, ancak etkili bir 

indüksiyon ajanı ile birlikte düșünülebilir.(2,11,12)

Ana Noktalar - Hafif-Orta ÜK(te Remisyon İndüksiyonu
• Oral mesalazin (≥2,4 g/gün) ve kolon-açılımlı budesonid MMX ilk basamakta 

etkili ilaçlardır.

• Oral + topikal mesalazin kombinasyonu oral monoterapiden daha etkilidir.

• Topikal mesalazine yanıtsız proktitte topikal steroid eklenebilir.

• Sistemik kortikosteroidler ikinci basamakta tercih edilebilir.

• Tiopürinler yavaș etkileri nedeniyle indüksiyonda tercih edilmez.

Hafif-Orta Șiddetli ÜK: Remisyon İdamesi
• Oral mesalazin: İki ayrı RCT’de (n=306) ≥2 g/gün dozda, 48-52 haftalık tedavi-

ler sonunda klinik remisyonda plaseboya üstün bulunmușken endoskopik remis-

yonda anlamlıya yakın üstünlük [RR 1,20; %95 GA 1,00-1,44] gösterilmiș-

tir.(2,13,14) Remisyondaki tedavi uyumlu olgularda formülasyon değișiminin relaps 

riskini ~3,5 kat artırabileceği gösterilmiștir..(15)

• Topikal mesalazin: Distal kolit/proktit idamesinde 4 plasebo kontrollü çalıșmada 

haftada 3×1 g ila günlük 1 g suppozituvar/enema tedavilerinin, 12-24 aylık 

tedaviler sonunda remisyonun sürdürülmesinde plaseboya üstün olduğu 

gösterilmiștir. 1 g enemanın ise endoskopik remisyon idamesinde 1. yıl sonunda 

plaseboya üstün olduğu dökümante edilmiștir.(2,16-21)

• Tiopürinler: Dört ayrı plasebo kontrollü çalıșmada steroid bağımlı veya 5-ASA 

intoleransı olan ÜK’li olgularda azatiyoprin tedavisi 1. yıl sonunda klinik remisyon 

idamesinde plasebodan etkili iken; kohort ve gerçek yașam verileri de tiopürinle-

rin idame tedavisinde etkili olduğunu ve düșük kolektomi oranlarını sağladığını 

desteklemektedir.(2,11,12,22-25)

Ana Noktalar - Hafif-Orta ÜK İdamesi
• Proktitte topikal 5-ASA 1 g/gün veya haftada 3 gün, 12-24 ay önerilir.

• Mesalazin intoleranslı veya steroid bağımlı olgularda tiopürin kullanılabilir.

• Relaps riskini azaltmak için aynı mesalazin formülasyonuyla devam edilmelidir.

Orta-Șiddetli ÜK: Remisyon İndüksiyonu
Orta-șiddetli ve șiddetli ÜK’te biyolojik/ileri tedavi deneyimine göre basamaklı tedavi 

yaklașımı Șekil 2’de özetlenmiștir.

• Sistemik steroid: Orta-șiddetli ÜK indüksiyonunda geniș deneyim vardır; sınırlı 

süreli kullanımda yararı zararından fazladır ve budesonid/budesonid MMX’e 

üstündür.(26,27)

• Anti-TNF (infliksimab, adalimumab, golimumab): ECCO meta-analizinde (9 RCT) 

Anti-TNFler klinik remisyon, klinik yanıt ve mukozal iyileșmede plaseboya üstün-

ken güvenlik profili plaseboyla benzerdir.(2,28-38) Network meta-analizlerde infliksi-

mab klinik yanıt ve endoskopik iyileșmede diğer iki anti-TNF’e üstündür.(39,40) 

İnfliksimab sonrası adalimumab etkinliği düșüktür (%0-50 remisyon).(35,41)

• İndüksiyonda anti-TNF’e immünmodülatör eklenmesi etkinliği artırır: İnfliksimab 

+ azatiopürin kombinasyonu monoterapiye üstün bulunmuștur.(42) Benzer etki 

adalimumab için de gösterilmiș olup(43) ilaç antikoru gelișen olguda immünmo-

dülatör eklemek anti-TNF değișiminden üstün bulunmuștur.(44)

• Vedolizumab: İki RCT (n=620) ve bir meta-analizde remisyon indüksiyonunda 

plaseboya üstünken ciddi advers olaylar plaseboyla benzerdir. GEMINI I’de 6. hafta 

endoskopik remisyon oranları plasebo ile karșılaștırıldığında %40,9’a %24,8 olarak 

tespit edilmiștir (p=0,001). Anti-TNF naif olgularda etkinlik daha yüksektir.(45-48)

• Ustekinumab: Biyolojik/konvansiyonel yanıtsız veya steroid bağımlı orta-șiddetli 

ÜK’te 6 mg/kg Ustekinumab tedavisi klinik remisyon, klinik yanıt ve endoskopik 

iyileșmede plaseboya üstünken advers olay oranları benzerdir.(49) Orta ve șiddetli 

ÜK’li olgularda birinci ve ikinci basamak biyolojik ajanların karșılaștırıldığı bir 

network meta-analizde anti-TNF deneyimli olgularda adalimumab ve vedolizu-

maba üstün bulunmuștur.(40)

• JAK inhibitörleri (tofasitinib, upadasitinib): Tofasitinib iki RCT’in incelendiği bir 

meta-analizde (n=1220) klinik remisyon sağlamada hem anti-TNF naiv hem de 

deneyimli olgularda plaseboya üstün bulunmuștur.(2,50-52) Upadasitinib 45 mg klinik 

remisyon ve endoskopik iyileșmede plaseboya üstün;(53) network meta-analizlerde 

infliksimab dahil tüm ajanlardan üstün ve en hızlı etkili bulunmuștur.(54,55)

• S1P reseptör modülatörleri (ozanimod, etrasimod): Oral küçük moleküllerdir; 

mekanizma ve farmakoloji ilgili bölümde anlatılmıștır. Ozanimod (True North, faz 

3) 10. haftada klinik remisyon (%18,4’e %6,0) klinik yanıtta ve endoskopik/mu-

kozal iyileșmede plaseboya üstündür.(63) Etrasimod 2 mg (ELEVATE UC 52/12) 

hem 12. haftada hem de 52. haftada klinik remisyon sağlamada plaseboya 

üstün (%27’ye %7 ve %32’e %7) bulunmuștur. Benzer șekilde hem 12. hem 

de 52. haftada sekonder sonlanım noktaları olan endoskopik iyileșme, sempto-

matik remisyon, mukozal iyileșme/EIHR, klinik yanıt oranları Etrasimod grubunda 

plaseboya göre anlamlı șekilde fazla idi.(64)

• S1P modülatörleri biyolojik/JAK naif olgularda daha yüksek etkinlik gösterir; 

AGA 2024 network meta-analizinde biyolojik naif olgularda tedavi tercihinde en 

üst sıralarda yer almıștır.(65) En sık advers olaylar lenfopeni, anemi, nazofarenjit, 

bașağrısı ve transaminaz yüksekliğidir; bradikardi ve makula ödemi nadir/doza 

bağlıdır. Bașlangıçta kardiyak (EKG), oftalmolojik değerlendirme, KCFT ve VZV 

IgG kontrolü gerekir.(63,64)

• IL-23 (p19) inhibitörleri (mirikizumab, risankizumab, guselkumab): Ustekinu-

mabdan farklı olarak selektif p19 inhibisyonu yaparlar. On ikinci haftada klinik 

remisyon oranları, mirikizumab (LUCENT-1, n=1281) ile %24,2’ye karșı 

%13,3; risankizumab (INSPIRE, n=975) ile %20,3’e karșı %6,2 ve intravenöz 

guselkumab (QUASAR, n=701) ile %22,6’ya karșı %7,9 olacak șekilde plase-

boya üstün bulunmuștur.(66-68) Subkütan guselkumab (ASTRO, n=418) ise 12. 

haftada %28’e karșı %6 remisyon sağlamıștır.(71)

• IL-23 inhibitörleri, yedi RCT ve 4203 hastayı kapsayan 2025 meta-analizinde, klinik 

remisyon indüksiyonunda (RR 1,52) ve histo-endoskopik mukozal iyileșme açısından 

plaseboya üstün bulunmuștur.(70) AGA 2024 kılavuzunda; ileri tedaviye naif hastalarda 

risankizumab ve guselkumab “yüksek etkinlik”, mirikizumab ise “orta etkinlik” 

grubunda konumlandırılmıștır.(65) Bu grup, biyolojik/JAK deneyimli zorlu olgularda da 

etkilidir; erken (2-4. hafta) klinik yanıt avantajına sahiptir ve düșük ciddi enfeksiyon 

riski tașır. En sık görülen advers olaylar nazofarenjit, baș ağrısı ve artraljidir.(66-68,70)

Ana Noktalar - Orta-Șiddetli ÜK İndüksiyonu
• Birinci basamakta oral prednizolon, anti-TNF (infliksimab, adalimumab, golimu-

mab), vedolizumab, ustekinumab, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri (ozani-

mod, etrasimod) ve IL-23 inhibitörleri (mirikizumab, risankizumab, guselkumab) 

kullanılabilir.

• İmmünojenisiteyi azaltmak için anti-TNF’e immünmodülatör eklenmesi tedavi 

bașarısını artırır.

• Biyolojik deneyimli olgularda daha önce kullanılmadıysa infliksimab, adalimu-

mab*, vedolizumab*, ustekinumab, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri ve IL-23 

inhibitörleri tercih edilmelidir. (*șiddetli aktif ÜK hariç)

• JAK inhibitörü tedavisi risk grubu (>65 yaș ve ≥1 kardiyovasküler risk) göz 

önünde bulundurularak uygun popülasyonda verilmelidir.

Orta-Șiddetli ÜK: Remisyon İdamesi
• Anti-TNF: 10 plasebo kontrollü RCT’lik meta-analizde klinik remisyon, steroidsiz 

remisyon, yașam kalitesi ve remisyonun sürdürülmesinde plaseboya üstün 

bulunmuștur. Güvenlik verileri ise benzerdir.(2,28-36,56)

• Vedolizumab: ECCO 2022 (3 RCT) verisinde 52-60 hafta sonunda klinik remisyon 

idamesinde plaseboya üstün bulunmușken güvenlik sinyalleri plasebo ile benzer-

dir.(2,45,46,57,58) Macaluso ve arkadașlarının gözlemsel çalıșmaları havuzlayan 2023 

meta-analizinde vedolizumab ile remisyon indüksiyon oranı yaklașık %40, 

remisyon idame oranı ise yaklașık %45 olarak bildirilmiștir. Biyolojik tedaviye 

naif olgularda remisyon idame șansı daha yüksek bulunmuștur (OR 1,47).(59)

• Ustekinumab: İki RCT’de 8 veya 12 haftada bir 90 mg subkutan, Ustekinumab 

tedavisi alan olgularda 44. haftada klinik ve steroidsiz remisyon oranları 

plaseboya üstün bulunmuștur.(2,49) UNIFI uzun dönem uzatma çalıșmasında 152. 

haftada steroidsiz remisyon %51,2 (q12w) ve %55,1 (q8w); biyolojik deneyimsiz 

olgularda daha yüksektir.(60)

• JAK inhibitörleri: Tofasitinib (5/10 mg x 2), klinik remisyon ile sürekli ve steroidsiz 

remisyon sağlamada plaseboya üstün bulunmuștur. Bununla birlikte, tofasitinib 

tedavisiyle enfeksiyon riskinde plaseboya kıyasla istatistiksel olarak anlamlı bir 

fark saptanmamıștır.(51) U-ACHIEVE idame çalıșmasında upadasitinib (15/30 

mg), 52. haftada tüm sonlanımlarda plaseboya üstün bulunmuș; ciddi advers 

olay riskinde ise artıș tespit edilmemiștir.(53)

• Tofasitinibin tamamlanmıș global klinik programından elde edilen ~4,4 yıllık 

entegre güvenlik analizinde, ciddi enfeksiyon (IR 2,0/100 hasta-yılı) ve herpes 

zoster (IR 4,1/100 hasta-yılı) dıșında anlamlı bir risk artıșı gösterilememiș; 

herpes zoster için ise doz bağımlı bir ilișki saptanmıștır.(61) Romatoid artritte ≥

50 yaș ve ≥1 KV riskli olgularda günde 2×10 mg tofasitinib ile anti-TNF’e göre 

VTE riski artmıș; bunun üzerine EMA en düșük etkili dozun kullanılmasını ve 

2×10 mg/gün kullanımından kaçınılmasını önermiștir.(62) Oral kullanım, immüno-

jenisite olmaması ve hızlı etki JAK inhibitörlerinin avantajlarıdır.

• S1P modülatörleri: Ozanimod (True North idame) 52. hafta sonunda klinik remis-

yon idamesini sağlamada plaseboya üstün (%37,0’ye %18,5) bulunmuștur. 

Açık etiketli uzatma çalıșmasında ise 46. ve 94. haftada remisyon ozanimod ile 

%72,2 ve %69,1 remisyon oranları tespit edilmiștir.(63,69) Etrasimod (ELEVATE 

UC 52, treat-through) 52. haftada remisyon oranlarında plaseboya üstün idi 

(%32 vs. %7). Sekonder sonlanım noktalarına ulașmada da etrasimod yine 

plaseboya göre anlamlı düzeyde üstün bulunmuștur.(64) Uzun dönem advers 

olaylar lenfopeni, bașağrısı, transaminaz yüksekliği ve nazofarenjitken ciddi 

enfeksiyon/KV olay/malignite oranları düșüktür ancak kardiyak iletim, makula 

ödemi ve HZ açısından dikkatli olmak gerekir.(63,64,69)

• IL-23 inhibitörleri: IL-23 inhibitörleri, orta-ağır aktif ÜK’te idame tedavide tutarlı bir 

üstünlük göstermiștir.(66-68,70,72,73) Selektif bir IL-23 p19 inhibitörü olan mirikizumab, 

LUCENT-2 idame çalıșmasında 40. haftada klinik remisyon oranını plaseboya kıyasla 

anlamlı șekilde artırmıștır (%49,9’a karșı %25,1).(66,72) Benzer șekilde risankizumab, 

COMMAND idame çalıșmasında 52. haftada değerlendirilen her iki dozda da (180 

mg ve 360 mg, 8 haftada bir subkütan) klinik remisyonda plaseboya üstünlük 

sağlamıștır (sırasıyla %40,2 ve %37,6’ya karșı %25,1).(67) Guselkumab ise QUASAR 

idame çalıșmasında 44. haftada her iki dozda da (200 mg her 4 haftada bir ve 100 

mg her 8 haftada bir, subkütan) klinik remisyon oranlarını plaseboya kıyasla anlamlı 

biçimde yükseltmiștir (%50,0/%45,2’ye karșı %18,9).(68)

• Bu sınıf etkinliği, kümülatif kanıtlarla da desteklenmektedir. Yedi randomize 

kontrollü çalıșmayı ve toplam 4.203 hastayı kapsayan 2025 tarihli bir sistematik 

derleme ve meta-analizde, IL-23 inhibitörleri idame tedavide hem klinik remis-

yon (RR 1,62) hem de histolojik-endoskopik mukozal iyileșme (RR 1,81) açısın-

dan plaseboya anlamlı üstünlük göstermiș; bu fayda ciddi advers olaylarda 

herhangi bir artıș olmaksızın elde edilmiștir.(70)

Ana Noktalar - Orta-Șiddetli ÜK İdamesi
• Sistemik kortikosteroid hariç, remisyon hangi ilaçla sağlandıysa onunla devam 

edilmelidir.

• Anti-TNF, vedolizumab, ustekinumab, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri ve 

IL-23 inhibitörleri remisyon idamesinde etkilidir.

ÜK tedavisinde kullanılan biyolojik ilaçların ve küçük moleküllerin indüksiyon/idame 

uygulama yolu ile pozolojileri Tablo 1’de özetlenmiștir.

Șiddetli Aktif Kolit Tedavisi
• İlk tercih sistemik kortikosteroiddir: Hidrokortizon 100 mg IV 4×1 veya metilp-

rednizolon 60 mg IV (multipl enjeksiyon veya 24 saatlik infüzyon). Yanıt indeks-

lerle değerlendirilir; yanıtsız olgularda IV siklosporin (2-4 mg/kg, 7 gün; yanıt 

varsa 3-4 ay oral form ve daha uzun idame için tiopürin eklenmesi) veya standart 

doz infliksimab kullanılır.(74)

• Siklosporinin optimal tiopürin idamesi alanlarda veya yakın infliksimab öyküsü 

olanlarda immünsupresyonu artıracağı; renal yetmezlik, aktif enfeksiyon ve 

anafilaksi riski tașıdığı unutulmamalıdır.(75)

• İnfliksimab, AȘÜK’te en güçlü randomize kanıt birikimine sahip kurtarma tedavi-

sidir. Steroide yanıtsız olguları kapsayan çift kör, plasebo kontrollü randomize 

çalıșmada , tek doz infliksimab (5 mg/kg) randomizasyondan sonraki 3 ay içinde 

kolektomi oranını plaseboya kıyasla anlamlı șekilde azaltmıștır (%29’a karșı 

%67; OR 4,9); hiçbir hastada ölüm görülmemiș ve ciddi yan etki bildirilmemiș-

tir.(76) Sistematik derleme ve meta-analizler, infliksimab ile siklosporinin kurtarma 

tedavisi olarak benzer etkinlik gösterdiğini ortaya koymaktadır.(77) İnfliksimab 

0-2-6. haftalarda 5 mg/kg, sonrasında 8 haftada bir 5 mg/kg uygulanır. 

AȘÜK’teki yüksek inflamatuvar yük, hipoalbüminemi ve dıșkıyla ilaç kaybına 

bağlı hızlanmıș klirens standart dozları yetersiz kılabileceğinden yoğunlaștırılmıș 

indüksiyon rejimleri önerilmișse de, ilk randomize çalıșma olan PREDICT-UC’de 

ilk doz olarak 10 mg/kg’ın 5 mg/kg’a kıyasla 7. günde klinik yanıtta üstün 

olmadığı; yoğunlaștırılmıș, hızlandırılmıș ve standart rejimler arasında 14. günde 

yanıt veya 3. ayda remisyon/kolektomi açısından anlamlı fark bulunmadığı 

gösterilmiștir.(78) Dolayısıyla yüksek doz veya sık aralığın standart doza rutin 

üstünlüğü yoktur; fayda yüksek klirensli seçilmiș alt grupla sınırlı olabilir.

• Medikal tedavi yetersizliğinde olgular referans merkeze yönlendirilmelidir. Hasta-

neye yatan biyolojik deneyimli șiddetli ÜK’te steroid/anti-TNF dirençli olgularda 

siklosporin indüksiyonu + vedolizumab idamesi ve siklosporin + ustekinumab 

kombinasyonu umut verici bulunmuștur.(74)

• JAK inhibitörlerinin hızlı etki bașlangıcı, AȘÜK’te kurtarma tedavisi olarak ilgi 

çekmektedir. Bu sınıfta en geniș kanıt birikimi tofasitinib içindir. Steroid-refrakter 

ve biyolojik tedavi deneyimli, AȘÜK nedeniyle hastaneye yatırılan olguları kapsa-

yan retrospektif bir vaka-kontrol çalıșmasında, yüksek doz tofasitinib (10 mg 

günde 3 kez) indüksiyonu 1:3 eșleștirilmiș kontrollere kıyasla 90 günde kolekto-

mi riskini azaltmıș; yalnızca yüksek günlük dozun kolektomiden korunmada etkili 

olduğu öne sürülmüștür.(79) Bu sınıfa ait ilk prospektif, randomize, çift kör, 

plasebo kontrollü çalıșma olan TACOS’ta, AȘÜK ile yatırılan hastalarda intravenöz 

steroide tofasitinib (10 mg günde 3 kez) eklenmesi 7. günde tedavi yanıtını 

plaseboya kıyasla anlamlı șekilde artırmıș (%83,0’a karșı %58,8; OR 3,42; %95 

GA 1,37-8,48; p=0,007); kurtarma tedavisi gereksinimi tofasitinib kolunda 

belirgin biçimde düșük bulunmuștur (%13’e karșı %38).(80) Upadasitinib (45 

mg/gün) ise, çoğunluğu önceden anti-TNF’e maruz kalmıș steroid-refrakter 

olgulardan olușan gerçek yașam serilerinde hızlı klinik ve biyokimyasal yanıt 

(ortalama ~3-4 gün) sağlamıș; hastanede yatıș süresini kısaltmıș ve indeks 

yatıșta kolektomi oranı düșük (~%9) bulunmuștur.(81,82) Bununla birlikte mevcut 

kanıtlar küçük retrospektif seriler ve olgu sunumlarıyla sınırlıdır; AȘÜK’te upada-

sitinibin yeri, devam eden kontrollü çalıșmaların sonuçlarıyla netleșecektir. Bu 

nedenle șu an için seçilmiș, dirençli olgularda alternatif kurtarma seçeneği 

olarak, deneyimli merkezlerde ve enfeksiyon/tromboembolizm açısından dikkatli 

değerlendirme ile düșünülmelidir.(81,82)

Ana Noktalar - Șiddetli Aktif Kolit
• Hidrokortizon 100 mg IV 4×1 veya metilprednizolon 60 mg IV verilir.

• Steroid yanıtsız olgularda infliksimab (standart doz) veya IV siklosporin (7 günlük 

2-4 mg/kg indüksiyon, yanıt varsa 3-4 ay oral form azatiopürin ile kombine) 

kullanılabilir.

• Seçilmiș dirençli olgularda JAK inhibitörleri (tofasitinib, upadasitinib) hızlı etkili 

bir alternatif kurtarma seçeneği olabilir; ancak bu endikasyonda kanıtlar henüz 

sınırlıdır ve deneyimli merkezlerde değerlendirilmelidir.
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Ülseratif kolitte tedavi seçiminde tutulum yeri (proktit, sol tip, ekstensif) ve hastalık 

aktivitesi belirleyicidir. Tedavide klinik remisyon indüksiyonunu remisyon idamesi izler. 

İlk yanıt genellikle 2-4 haftada, optimal yanıt 12-16 haftada değerlendirilir. Temel 

amaç klinik, endoskopik ve histolojik remisyonu sağlamak ve idame ettirmektir.(1)

Hafif-Orta Șiddetli ÜK: Remisyon İndüksiyonu
Hafif-orta șiddetli ÜK’te indüksiyon ve idame tedavisine ilișkin basamaklı yaklașım 

Șekil 1’de özetlenmiștir.

• Oral mesalazin: Hafif-orta ÜK’te hem klinik remisyon hem klinik yanıtta 

plaseboya üstündür; 11 RCT’lik meta-analizde 4-12 haftalık indüksiyonda 

remisyon ve endoskopik yanıt anlamlı daha iyi, ciddi advers olay oranı 

plaseboyla benzerdir.(2)

• 2020 tarihli bir Cochrane meta-analizinde tek doz veya bölünmüș doz ile farklı 

5-ASA formülasyonları arasında yanıt farkı, ayrıca yüksek doz ile standart doz 

arasında etkinlik açısından fark gösterilememiștir.(3) ASCEND subgrup analizinde 

pH-bağımlı salınımlı mesalazinde 4,8 g/gün, 2,4 g/gün’e üstün olabilirken,(4) 

MMX preparatında yüksek ve standart doz arasında fark saptanmamıștır.(5)

• Topikal mesalazin/topikal steroid: Aktif distal ÜK’te ≥1 g/gün topikal 5-ASA (suppozi-

tuvar/enema) remisyon indüksiyonunda topikal steroidlere üstünken; klinik ve endos-

kopik yanıtta fark yoktur.(2) Genellikle tek topikal ajan kullanılırken; topikal 5-ASA’ya 

yanıtsız proktitte rektal 5-ASA + kortikosteroid kombinasyonu yararlı olabilir.(6)

• Oral + topikal mesalazin kombinasyonu, 2022 ECCO ÜK kılavuzunda zayıf 

kanıt/zayıf öneri ile oral monoterapiye tercih edilebilir bulunmuștur.(2)

• Budesonid MMX 9 mg/gün: Üç ayrı çalıșmanın irdelendiği bir derlemede (n=542) 

8. haftada klinik remisyon, klinik yanıt ve endoskopik yanıtta plaseboya üstünken 

advers olay sıklığı plasebo ile benzer bulunmuștur.(2,7-9)

• Sistemik steroid: Hafif-orta șiddetli ÜK tedavisinde sistemik steroid mesalazine 

yanıtsız olgularda ikinci basamakta kullanılır (Sulfasalazin ile karșılaștırmada 

remisyon oranları; %76 vs.%58).(10)

• Tiopürinler: İndüksiyonda azatiopürin ile ilgili yalnızca 2 RCT bulunur ve bu 

çalıșmalarda plaseboya üstünlük gösterilememiștir; etkisi yavaș bașladığından 

aktif hastalıkta tek bașına indüksiyon ajanı olarak önerilmez, ancak etkili bir 

indüksiyon ajanı ile birlikte düșünülebilir.(2,11,12)

Ana Noktalar - Hafif-Orta ÜK(te Remisyon İndüksiyonu
• Oral mesalazin (≥2,4 g/gün) ve kolon-açılımlı budesonid MMX ilk basamakta 

etkili ilaçlardır.

• Oral + topikal mesalazin kombinasyonu oral monoterapiden daha etkilidir.

• Topikal mesalazine yanıtsız proktitte topikal steroid eklenebilir.

• Sistemik kortikosteroidler ikinci basamakta tercih edilebilir.

• Tiopürinler yavaș etkileri nedeniyle indüksiyonda tercih edilmez.

Hafif-Orta Șiddetli ÜK: Remisyon İdamesi
• Oral mesalazin: İki ayrı RCT’de (n=306) ≥2 g/gün dozda, 48-52 haftalık tedavi-

ler sonunda klinik remisyonda plaseboya üstün bulunmușken endoskopik remis-

yonda anlamlıya yakın üstünlük [RR 1,20; %95 GA 1,00-1,44] gösterilmiș-

tir.(2,13,14) Remisyondaki tedavi uyumlu olgularda formülasyon değișiminin relaps 

riskini ~3,5 kat artırabileceği gösterilmiștir..(15)

• Topikal mesalazin: Distal kolit/proktit idamesinde 4 plasebo kontrollü çalıșmada 

haftada 3×1 g ila günlük 1 g suppozituvar/enema tedavilerinin, 12-24 aylık 

tedaviler sonunda remisyonun sürdürülmesinde plaseboya üstün olduğu 

gösterilmiștir. 1 g enemanın ise endoskopik remisyon idamesinde 1. yıl sonunda 

plaseboya üstün olduğu dökümante edilmiștir.(2,16-21)

• Tiopürinler: Dört ayrı plasebo kontrollü çalıșmada steroid bağımlı veya 5-ASA 

intoleransı olan ÜK’li olgularda azatiyoprin tedavisi 1. yıl sonunda klinik remisyon 

idamesinde plasebodan etkili iken; kohort ve gerçek yașam verileri de tiopürinle-

rin idame tedavisinde etkili olduğunu ve düșük kolektomi oranlarını sağladığını 

desteklemektedir.(2,11,12,22-25)

Ana Noktalar - Hafif-Orta ÜK İdamesi
• Proktitte topikal 5-ASA 1 g/gün veya haftada 3 gün, 12-24 ay önerilir.

• Mesalazin intoleranslı veya steroid bağımlı olgularda tiopürin kullanılabilir.

• Relaps riskini azaltmak için aynı mesalazin formülasyonuyla devam edilmelidir.

Orta-Șiddetli ÜK: Remisyon İndüksiyonu
Orta-șiddetli ve șiddetli ÜK’te biyolojik/ileri tedavi deneyimine göre basamaklı tedavi 

yaklașımı Șekil 2’de özetlenmiștir.

• Sistemik steroid: Orta-șiddetli ÜK indüksiyonunda geniș deneyim vardır; sınırlı 

süreli kullanımda yararı zararından fazladır ve budesonid/budesonid MMX’e 

üstündür.(26,27)

• Anti-TNF (infliksimab, adalimumab, golimumab): ECCO meta-analizinde (9 RCT) 

Anti-TNFler klinik remisyon, klinik yanıt ve mukozal iyileșmede plaseboya üstün-

ken güvenlik profili plaseboyla benzerdir.(2,28-38) Network meta-analizlerde infliksi-

mab klinik yanıt ve endoskopik iyileșmede diğer iki anti-TNF’e üstündür.(39,40) 

İnfliksimab sonrası adalimumab etkinliği düșüktür (%0-50 remisyon).(35,41)

• İndüksiyonda anti-TNF’e immünmodülatör eklenmesi etkinliği artırır: İnfliksimab 

+ azatiopürin kombinasyonu monoterapiye üstün bulunmuștur.(42) Benzer etki 

adalimumab için de gösterilmiș olup(43) ilaç antikoru gelișen olguda immünmo-

dülatör eklemek anti-TNF değișiminden üstün bulunmuștur.(44)

• Vedolizumab: İki RCT (n=620) ve bir meta-analizde remisyon indüksiyonunda 

plaseboya üstünken ciddi advers olaylar plaseboyla benzerdir. GEMINI I’de 6. hafta 

endoskopik remisyon oranları plasebo ile karșılaștırıldığında %40,9’a %24,8 olarak 

tespit edilmiștir (p=0,001). Anti-TNF naif olgularda etkinlik daha yüksektir.(45-48)

• Ustekinumab: Biyolojik/konvansiyonel yanıtsız veya steroid bağımlı orta-șiddetli 

ÜK’te 6 mg/kg Ustekinumab tedavisi klinik remisyon, klinik yanıt ve endoskopik 

iyileșmede plaseboya üstünken advers olay oranları benzerdir.(49) Orta ve șiddetli 

ÜK’li olgularda birinci ve ikinci basamak biyolojik ajanların karșılaștırıldığı bir 

network meta-analizde anti-TNF deneyimli olgularda adalimumab ve vedolizu-

maba üstün bulunmuștur.(40)

• JAK inhibitörleri (tofasitinib, upadasitinib): Tofasitinib iki RCT’in incelendiği bir 

meta-analizde (n=1220) klinik remisyon sağlamada hem anti-TNF naiv hem de 

deneyimli olgularda plaseboya üstün bulunmuștur.(2,50-52) Upadasitinib 45 mg klinik 

remisyon ve endoskopik iyileșmede plaseboya üstün;(53) network meta-analizlerde 

infliksimab dahil tüm ajanlardan üstün ve en hızlı etkili bulunmuștur.(54,55)

• S1P reseptör modülatörleri (ozanimod, etrasimod): Oral küçük moleküllerdir; 

mekanizma ve farmakoloji ilgili bölümde anlatılmıștır. Ozanimod (True North, faz 

3) 10. haftada klinik remisyon (%18,4’e %6,0) klinik yanıtta ve endoskopik/mu-

kozal iyileșmede plaseboya üstündür.(63) Etrasimod 2 mg (ELEVATE UC 52/12) 

hem 12. haftada hem de 52. haftada klinik remisyon sağlamada plaseboya 

üstün (%27’ye %7 ve %32’e %7) bulunmuștur. Benzer șekilde hem 12. hem 

de 52. haftada sekonder sonlanım noktaları olan endoskopik iyileșme, sempto-

matik remisyon, mukozal iyileșme/EIHR, klinik yanıt oranları Etrasimod grubunda 

plaseboya göre anlamlı șekilde fazla idi.(64)

• S1P modülatörleri biyolojik/JAK naif olgularda daha yüksek etkinlik gösterir; 

AGA 2024 network meta-analizinde biyolojik naif olgularda tedavi tercihinde en 

üst sıralarda yer almıștır.(65) En sık advers olaylar lenfopeni, anemi, nazofarenjit, 

bașağrısı ve transaminaz yüksekliğidir; bradikardi ve makula ödemi nadir/doza 

bağlıdır. Bașlangıçta kardiyak (EKG), oftalmolojik değerlendirme, KCFT ve VZV 

IgG kontrolü gerekir.(63,64)

• IL-23 (p19) inhibitörleri (mirikizumab, risankizumab, guselkumab): Ustekinu-

mabdan farklı olarak selektif p19 inhibisyonu yaparlar. On ikinci haftada klinik 

remisyon oranları, mirikizumab (LUCENT-1, n=1281) ile %24,2’ye karșı 

%13,3; risankizumab (INSPIRE, n=975) ile %20,3’e karșı %6,2 ve intravenöz 

guselkumab (QUASAR, n=701) ile %22,6’ya karșı %7,9 olacak șekilde plase-

boya üstün bulunmuștur.(66-68) Subkütan guselkumab (ASTRO, n=418) ise 12. 

haftada %28’e karșı %6 remisyon sağlamıștır.(71)

• IL-23 inhibitörleri, yedi RCT ve 4203 hastayı kapsayan 2025 meta-analizinde, klinik 

remisyon indüksiyonunda (RR 1,52) ve histo-endoskopik mukozal iyileșme açısından 

plaseboya üstün bulunmuștur.(70) AGA 2024 kılavuzunda; ileri tedaviye naif hastalarda 

risankizumab ve guselkumab “yüksek etkinlik”, mirikizumab ise “orta etkinlik” 

grubunda konumlandırılmıștır.(65) Bu grup, biyolojik/JAK deneyimli zorlu olgularda da 

etkilidir; erken (2-4. hafta) klinik yanıt avantajına sahiptir ve düșük ciddi enfeksiyon 

riski tașır. En sık görülen advers olaylar nazofarenjit, baș ağrısı ve artraljidir.(66-68,70)

Ana Noktalar - Orta-Șiddetli ÜK İndüksiyonu
• Birinci basamakta oral prednizolon, anti-TNF (infliksimab, adalimumab, golimu-

mab), vedolizumab, ustekinumab, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri (ozani-

mod, etrasimod) ve IL-23 inhibitörleri (mirikizumab, risankizumab, guselkumab) 

kullanılabilir.

• İmmünojenisiteyi azaltmak için anti-TNF’e immünmodülatör eklenmesi tedavi 

bașarısını artırır.

• Biyolojik deneyimli olgularda daha önce kullanılmadıysa infliksimab, adalimu-

mab*, vedolizumab*, ustekinumab, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri ve IL-23 

inhibitörleri tercih edilmelidir. (*șiddetli aktif ÜK hariç)

• JAK inhibitörü tedavisi risk grubu (>65 yaș ve ≥1 kardiyovasküler risk) göz 

önünde bulundurularak uygun popülasyonda verilmelidir.

Orta-Șiddetli ÜK: Remisyon İdamesi
• Anti-TNF: 10 plasebo kontrollü RCT’lik meta-analizde klinik remisyon, steroidsiz 

remisyon, yașam kalitesi ve remisyonun sürdürülmesinde plaseboya üstün 

bulunmuștur. Güvenlik verileri ise benzerdir.(2,28-36,56)

• Vedolizumab: ECCO 2022 (3 RCT) verisinde 52-60 hafta sonunda klinik remisyon 

idamesinde plaseboya üstün bulunmușken güvenlik sinyalleri plasebo ile benzer-

dir.(2,45,46,57,58) Macaluso ve arkadașlarının gözlemsel çalıșmaları havuzlayan 2023 

meta-analizinde vedolizumab ile remisyon indüksiyon oranı yaklașık %40, 

remisyon idame oranı ise yaklașık %45 olarak bildirilmiștir. Biyolojik tedaviye 

naif olgularda remisyon idame șansı daha yüksek bulunmuștur (OR 1,47).(59)

• Ustekinumab: İki RCT’de 8 veya 12 haftada bir 90 mg subkutan, Ustekinumab 

tedavisi alan olgularda 44. haftada klinik ve steroidsiz remisyon oranları 

plaseboya üstün bulunmuștur.(2,49) UNIFI uzun dönem uzatma çalıșmasında 152. 

haftada steroidsiz remisyon %51,2 (q12w) ve %55,1 (q8w); biyolojik deneyimsiz 

olgularda daha yüksektir.(60)

• JAK inhibitörleri: Tofasitinib (5/10 mg x 2), klinik remisyon ile sürekli ve steroidsiz 

remisyon sağlamada plaseboya üstün bulunmuștur. Bununla birlikte, tofasitinib 

tedavisiyle enfeksiyon riskinde plaseboya kıyasla istatistiksel olarak anlamlı bir 

fark saptanmamıștır.(51) U-ACHIEVE idame çalıșmasında upadasitinib (15/30 

mg), 52. haftada tüm sonlanımlarda plaseboya üstün bulunmuș; ciddi advers 

olay riskinde ise artıș tespit edilmemiștir.(53)

• Tofasitinibin tamamlanmıș global klinik programından elde edilen ~4,4 yıllık 

entegre güvenlik analizinde, ciddi enfeksiyon (IR 2,0/100 hasta-yılı) ve herpes 

zoster (IR 4,1/100 hasta-yılı) dıșında anlamlı bir risk artıșı gösterilememiș; 

herpes zoster için ise doz bağımlı bir ilișki saptanmıștır.(61) Romatoid artritte ≥

50 yaș ve ≥1 KV riskli olgularda günde 2×10 mg tofasitinib ile anti-TNF’e göre 

VTE riski artmıș; bunun üzerine EMA en düșük etkili dozun kullanılmasını ve 

2×10 mg/gün kullanımından kaçınılmasını önermiștir.(62) Oral kullanım, immüno-

jenisite olmaması ve hızlı etki JAK inhibitörlerinin avantajlarıdır.

• S1P modülatörleri: Ozanimod (True North idame) 52. hafta sonunda klinik remis-

yon idamesini sağlamada plaseboya üstün (%37,0’ye %18,5) bulunmuștur. 

Açık etiketli uzatma çalıșmasında ise 46. ve 94. haftada remisyon ozanimod ile 

%72,2 ve %69,1 remisyon oranları tespit edilmiștir.(63,69) Etrasimod (ELEVATE 

UC 52, treat-through) 52. haftada remisyon oranlarında plaseboya üstün idi 

(%32 vs. %7). Sekonder sonlanım noktalarına ulașmada da etrasimod yine 

plaseboya göre anlamlı düzeyde üstün bulunmuștur.(64) Uzun dönem advers 

olaylar lenfopeni, bașağrısı, transaminaz yüksekliği ve nazofarenjitken ciddi 

enfeksiyon/KV olay/malignite oranları düșüktür ancak kardiyak iletim, makula 

ödemi ve HZ açısından dikkatli olmak gerekir.(63,64,69)

• IL-23 inhibitörleri: IL-23 inhibitörleri, orta-ağır aktif ÜK’te idame tedavide tutarlı bir 

üstünlük göstermiștir.(66-68,70,72,73) Selektif bir IL-23 p19 inhibitörü olan mirikizumab, 

LUCENT-2 idame çalıșmasında 40. haftada klinik remisyon oranını plaseboya kıyasla 

anlamlı șekilde artırmıștır (%49,9’a karșı %25,1).(66,72) Benzer șekilde risankizumab, 

COMMAND idame çalıșmasında 52. haftada değerlendirilen her iki dozda da (180 

mg ve 360 mg, 8 haftada bir subkütan) klinik remisyonda plaseboya üstünlük 

sağlamıștır (sırasıyla %40,2 ve %37,6’ya karșı %25,1).(67) Guselkumab ise QUASAR 

idame çalıșmasında 44. haftada her iki dozda da (200 mg her 4 haftada bir ve 100 

mg her 8 haftada bir, subkütan) klinik remisyon oranlarını plaseboya kıyasla anlamlı 

biçimde yükseltmiștir (%50,0/%45,2’ye karșı %18,9).(68)

• Bu sınıf etkinliği, kümülatif kanıtlarla da desteklenmektedir. Yedi randomize 

kontrollü çalıșmayı ve toplam 4.203 hastayı kapsayan 2025 tarihli bir sistematik 

derleme ve meta-analizde, IL-23 inhibitörleri idame tedavide hem klinik remis-

yon (RR 1,62) hem de histolojik-endoskopik mukozal iyileșme (RR 1,81) açısın-

dan plaseboya anlamlı üstünlük göstermiș; bu fayda ciddi advers olaylarda 

herhangi bir artıș olmaksızın elde edilmiștir.(70)

Ana Noktalar - Orta-Șiddetli ÜK İdamesi
• Sistemik kortikosteroid hariç, remisyon hangi ilaçla sağlandıysa onunla devam 

edilmelidir.

• Anti-TNF, vedolizumab, ustekinumab, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri ve 

IL-23 inhibitörleri remisyon idamesinde etkilidir.

ÜK tedavisinde kullanılan biyolojik ilaçların ve küçük moleküllerin indüksiyon/idame 

uygulama yolu ile pozolojileri Tablo 1’de özetlenmiștir.

Șiddetli Aktif Kolit Tedavisi
• İlk tercih sistemik kortikosteroiddir: Hidrokortizon 100 mg IV 4×1 veya metilp-

rednizolon 60 mg IV (multipl enjeksiyon veya 24 saatlik infüzyon). Yanıt indeks-

lerle değerlendirilir; yanıtsız olgularda IV siklosporin (2-4 mg/kg, 7 gün; yanıt 

varsa 3-4 ay oral form ve daha uzun idame için tiopürin eklenmesi) veya standart 

doz infliksimab kullanılır.(74)

• Siklosporinin optimal tiopürin idamesi alanlarda veya yakın infliksimab öyküsü 

olanlarda immünsupresyonu artıracağı; renal yetmezlik, aktif enfeksiyon ve 

anafilaksi riski tașıdığı unutulmamalıdır.(75)

• İnfliksimab, AȘÜK’te en güçlü randomize kanıt birikimine sahip kurtarma tedavi-

sidir. Steroide yanıtsız olguları kapsayan çift kör, plasebo kontrollü randomize 

çalıșmada , tek doz infliksimab (5 mg/kg) randomizasyondan sonraki 3 ay içinde 

kolektomi oranını plaseboya kıyasla anlamlı șekilde azaltmıștır (%29’a karșı 

%67; OR 4,9); hiçbir hastada ölüm görülmemiș ve ciddi yan etki bildirilmemiș-

tir.(76) Sistematik derleme ve meta-analizler, infliksimab ile siklosporinin kurtarma 

tedavisi olarak benzer etkinlik gösterdiğini ortaya koymaktadır.(77) İnfliksimab 

0-2-6. haftalarda 5 mg/kg, sonrasında 8 haftada bir 5 mg/kg uygulanır. 

AȘÜK’teki yüksek inflamatuvar yük, hipoalbüminemi ve dıșkıyla ilaç kaybına 

bağlı hızlanmıș klirens standart dozları yetersiz kılabileceğinden yoğunlaștırılmıș 

indüksiyon rejimleri önerilmișse de, ilk randomize çalıșma olan PREDICT-UC’de 

ilk doz olarak 10 mg/kg’ın 5 mg/kg’a kıyasla 7. günde klinik yanıtta üstün 

olmadığı; yoğunlaștırılmıș, hızlandırılmıș ve standart rejimler arasında 14. günde 

yanıt veya 3. ayda remisyon/kolektomi açısından anlamlı fark bulunmadığı 

gösterilmiștir.(78) Dolayısıyla yüksek doz veya sık aralığın standart doza rutin 

üstünlüğü yoktur; fayda yüksek klirensli seçilmiș alt grupla sınırlı olabilir.

• Medikal tedavi yetersizliğinde olgular referans merkeze yönlendirilmelidir. Hasta-

neye yatan biyolojik deneyimli șiddetli ÜK’te steroid/anti-TNF dirençli olgularda 

siklosporin indüksiyonu + vedolizumab idamesi ve siklosporin + ustekinumab 

kombinasyonu umut verici bulunmuștur.(74)

• JAK inhibitörlerinin hızlı etki bașlangıcı, AȘÜK’te kurtarma tedavisi olarak ilgi 

çekmektedir. Bu sınıfta en geniș kanıt birikimi tofasitinib içindir. Steroid-refrakter 

ve biyolojik tedavi deneyimli, AȘÜK nedeniyle hastaneye yatırılan olguları kapsa-

yan retrospektif bir vaka-kontrol çalıșmasında, yüksek doz tofasitinib (10 mg 

günde 3 kez) indüksiyonu 1:3 eșleștirilmiș kontrollere kıyasla 90 günde kolekto-

mi riskini azaltmıș; yalnızca yüksek günlük dozun kolektomiden korunmada etkili 

olduğu öne sürülmüștür.(79) Bu sınıfa ait ilk prospektif, randomize, çift kör, 

plasebo kontrollü çalıșma olan TACOS’ta, AȘÜK ile yatırılan hastalarda intravenöz 

steroide tofasitinib (10 mg günde 3 kez) eklenmesi 7. günde tedavi yanıtını 

plaseboya kıyasla anlamlı șekilde artırmıș (%83,0’a karșı %58,8; OR 3,42; %95 

GA 1,37-8,48; p=0,007); kurtarma tedavisi gereksinimi tofasitinib kolunda 

belirgin biçimde düșük bulunmuștur (%13’e karșı %38).(80) Upadasitinib (45 

mg/gün) ise, çoğunluğu önceden anti-TNF’e maruz kalmıș steroid-refrakter 

olgulardan olușan gerçek yașam serilerinde hızlı klinik ve biyokimyasal yanıt 

(ortalama ~3-4 gün) sağlamıș; hastanede yatıș süresini kısaltmıș ve indeks 

yatıșta kolektomi oranı düșük (~%9) bulunmuștur.(81,82) Bununla birlikte mevcut 

kanıtlar küçük retrospektif seriler ve olgu sunumlarıyla sınırlıdır; AȘÜK’te upada-

sitinibin yeri, devam eden kontrollü çalıșmaların sonuçlarıyla netleșecektir. Bu 

nedenle șu an için seçilmiș, dirençli olgularda alternatif kurtarma seçeneği 

olarak, deneyimli merkezlerde ve enfeksiyon/tromboembolizm açısından dikkatli 

değerlendirme ile düșünülmelidir.(81,82)

Ana Noktalar - Șiddetli Aktif Kolit
• Hidrokortizon 100 mg IV 4×1 veya metilprednizolon 60 mg IV verilir.

• Steroid yanıtsız olgularda infliksimab (standart doz) veya IV siklosporin (7 günlük 

2-4 mg/kg indüksiyon, yanıt varsa 3-4 ay oral form azatiopürin ile kombine) 

kullanılabilir.

• Seçilmiș dirençli olgularda JAK inhibitörleri (tofasitinib, upadasitinib) hızlı etkili 

bir alternatif kurtarma seçeneği olabilir; ancak bu endikasyonda kanıtlar henüz 

sınırlıdır ve deneyimli merkezlerde değerlendirilmelidir.
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Ülseratif kolitte tedavi seçiminde tutulum yeri (proktit, sol tip, ekstensif) ve hastalık 

aktivitesi belirleyicidir. Tedavide klinik remisyon indüksiyonunu remisyon idamesi izler. 

İlk yanıt genellikle 2-4 haftada, optimal yanıt 12-16 haftada değerlendirilir. Temel 

amaç klinik, endoskopik ve histolojik remisyonu sağlamak ve idame ettirmektir.(1)

Hafif-Orta Șiddetli ÜK: Remisyon İndüksiyonu
Hafif-orta șiddetli ÜK’te indüksiyon ve idame tedavisine ilișkin basamaklı yaklașım 

Șekil 1’de özetlenmiștir.

• Oral mesalazin: Hafif-orta ÜK’te hem klinik remisyon hem klinik yanıtta 

plaseboya üstündür; 11 RCT’lik meta-analizde 4-12 haftalık indüksiyonda 

remisyon ve endoskopik yanıt anlamlı daha iyi, ciddi advers olay oranı 

plaseboyla benzerdir.(2)

• 2020 tarihli bir Cochrane meta-analizinde tek doz veya bölünmüș doz ile farklı 

5-ASA formülasyonları arasında yanıt farkı, ayrıca yüksek doz ile standart doz 

arasında etkinlik açısından fark gösterilememiștir.(3) ASCEND subgrup analizinde 

pH-bağımlı salınımlı mesalazinde 4,8 g/gün, 2,4 g/gün’e üstün olabilirken,(4) 

MMX preparatında yüksek ve standart doz arasında fark saptanmamıștır.(5)

• Topikal mesalazin/topikal steroid: Aktif distal ÜK’te ≥1 g/gün topikal 5-ASA (suppozi-

tuvar/enema) remisyon indüksiyonunda topikal steroidlere üstünken; klinik ve endos-

kopik yanıtta fark yoktur.(2) Genellikle tek topikal ajan kullanılırken; topikal 5-ASA’ya 

yanıtsız proktitte rektal 5-ASA + kortikosteroid kombinasyonu yararlı olabilir.(6)

• Oral + topikal mesalazin kombinasyonu, 2022 ECCO ÜK kılavuzunda zayıf 

kanıt/zayıf öneri ile oral monoterapiye tercih edilebilir bulunmuștur.(2)

• Budesonid MMX 9 mg/gün: Üç ayrı çalıșmanın irdelendiği bir derlemede (n=542) 

8. haftada klinik remisyon, klinik yanıt ve endoskopik yanıtta plaseboya üstünken 

advers olay sıklığı plasebo ile benzer bulunmuștur.(2,7-9)

• Sistemik steroid: Hafif-orta șiddetli ÜK tedavisinde sistemik steroid mesalazine 

yanıtsız olgularda ikinci basamakta kullanılır (Sulfasalazin ile karșılaștırmada 

remisyon oranları; %76 vs.%58).(10)

• Tiopürinler: İndüksiyonda azatiopürin ile ilgili yalnızca 2 RCT bulunur ve bu 

çalıșmalarda plaseboya üstünlük gösterilememiștir; etkisi yavaș bașladığından 

aktif hastalıkta tek bașına indüksiyon ajanı olarak önerilmez, ancak etkili bir 

indüksiyon ajanı ile birlikte düșünülebilir.(2,11,12)

Ana Noktalar - Hafif-Orta ÜK(te Remisyon İndüksiyonu
• Oral mesalazin (≥2,4 g/gün) ve kolon-açılımlı budesonid MMX ilk basamakta 

etkili ilaçlardır.

• Oral + topikal mesalazin kombinasyonu oral monoterapiden daha etkilidir.

• Topikal mesalazine yanıtsız proktitte topikal steroid eklenebilir.

• Sistemik kortikosteroidler ikinci basamakta tercih edilebilir.

• Tiopürinler yavaș etkileri nedeniyle indüksiyonda tercih edilmez.

Hafif-Orta Șiddetli ÜK: Remisyon İdamesi
• Oral mesalazin: İki ayrı RCT’de (n=306) ≥2 g/gün dozda, 48-52 haftalık tedavi-

ler sonunda klinik remisyonda plaseboya üstün bulunmușken endoskopik remis-

yonda anlamlıya yakın üstünlük [RR 1,20; %95 GA 1,00-1,44] gösterilmiș-

tir.(2,13,14) Remisyondaki tedavi uyumlu olgularda formülasyon değișiminin relaps 

riskini ~3,5 kat artırabileceği gösterilmiștir..(15)

• Topikal mesalazin: Distal kolit/proktit idamesinde 4 plasebo kontrollü çalıșmada 

haftada 3×1 g ila günlük 1 g suppozituvar/enema tedavilerinin, 12-24 aylık 

tedaviler sonunda remisyonun sürdürülmesinde plaseboya üstün olduğu 

gösterilmiștir. 1 g enemanın ise endoskopik remisyon idamesinde 1. yıl sonunda 

plaseboya üstün olduğu dökümante edilmiștir.(2,16-21)

• Tiopürinler: Dört ayrı plasebo kontrollü çalıșmada steroid bağımlı veya 5-ASA 

intoleransı olan ÜK’li olgularda azatiyoprin tedavisi 1. yıl sonunda klinik remisyon 

idamesinde plasebodan etkili iken; kohort ve gerçek yașam verileri de tiopürinle-

rin idame tedavisinde etkili olduğunu ve düșük kolektomi oranlarını sağladığını 

desteklemektedir.(2,11,12,22-25)

Ana Noktalar - Hafif-Orta ÜK İdamesi
• Proktitte topikal 5-ASA 1 g/gün veya haftada 3 gün, 12-24 ay önerilir.

• Mesalazin intoleranslı veya steroid bağımlı olgularda tiopürin kullanılabilir.

• Relaps riskini azaltmak için aynı mesalazin formülasyonuyla devam edilmelidir.

Orta-Șiddetli ÜK: Remisyon İndüksiyonu
Orta-șiddetli ve șiddetli ÜK’te biyolojik/ileri tedavi deneyimine göre basamaklı tedavi 

yaklașımı Șekil 2’de özetlenmiștir.

• Sistemik steroid: Orta-șiddetli ÜK indüksiyonunda geniș deneyim vardır; sınırlı 

süreli kullanımda yararı zararından fazladır ve budesonid/budesonid MMX’e 

üstündür.(26,27)

• Anti-TNF (infliksimab, adalimumab, golimumab): ECCO meta-analizinde (9 RCT) 

Anti-TNFler klinik remisyon, klinik yanıt ve mukozal iyileșmede plaseboya üstün-

ken güvenlik profili plaseboyla benzerdir.(2,28-38) Network meta-analizlerde infliksi-

mab klinik yanıt ve endoskopik iyileșmede diğer iki anti-TNF’e üstündür.(39,40) 

İnfliksimab sonrası adalimumab etkinliği düșüktür (%0-50 remisyon).(35,41)

• İndüksiyonda anti-TNF’e immünmodülatör eklenmesi etkinliği artırır: İnfliksimab 

+ azatiopürin kombinasyonu monoterapiye üstün bulunmuștur.(42) Benzer etki 

adalimumab için de gösterilmiș olup(43) ilaç antikoru gelișen olguda immünmo-

dülatör eklemek anti-TNF değișiminden üstün bulunmuștur.(44)

• Vedolizumab: İki RCT (n=620) ve bir meta-analizde remisyon indüksiyonunda 

plaseboya üstünken ciddi advers olaylar plaseboyla benzerdir. GEMINI I’de 6. hafta 

endoskopik remisyon oranları plasebo ile karșılaștırıldığında %40,9’a %24,8 olarak 

tespit edilmiștir (p=0,001). Anti-TNF naif olgularda etkinlik daha yüksektir.(45-48)

• Ustekinumab: Biyolojik/konvansiyonel yanıtsız veya steroid bağımlı orta-șiddetli 

ÜK’te 6 mg/kg Ustekinumab tedavisi klinik remisyon, klinik yanıt ve endoskopik 

iyileșmede plaseboya üstünken advers olay oranları benzerdir.(49) Orta ve șiddetli 

ÜK’li olgularda birinci ve ikinci basamak biyolojik ajanların karșılaștırıldığı bir 

network meta-analizde anti-TNF deneyimli olgularda adalimumab ve vedolizu-

maba üstün bulunmuștur.(40)

• JAK inhibitörleri (tofasitinib, upadasitinib): Tofasitinib iki RCT’in incelendiği bir 

meta-analizde (n=1220) klinik remisyon sağlamada hem anti-TNF naiv hem de 

deneyimli olgularda plaseboya üstün bulunmuștur.(2,50-52) Upadasitinib 45 mg klinik 

remisyon ve endoskopik iyileșmede plaseboya üstün;(53) network meta-analizlerde 

infliksimab dahil tüm ajanlardan üstün ve en hızlı etkili bulunmuștur.(54,55)

• S1P reseptör modülatörleri (ozanimod, etrasimod): Oral küçük moleküllerdir; 

mekanizma ve farmakoloji ilgili bölümde anlatılmıștır. Ozanimod (True North, faz 

3) 10. haftada klinik remisyon (%18,4’e %6,0) klinik yanıtta ve endoskopik/mu-

kozal iyileșmede plaseboya üstündür.(63) Etrasimod 2 mg (ELEVATE UC 52/12) 

hem 12. haftada hem de 52. haftada klinik remisyon sağlamada plaseboya 

üstün (%27’ye %7 ve %32’e %7) bulunmuștur. Benzer șekilde hem 12. hem 

de 52. haftada sekonder sonlanım noktaları olan endoskopik iyileșme, sempto-

matik remisyon, mukozal iyileșme/EIHR, klinik yanıt oranları Etrasimod grubunda 

plaseboya göre anlamlı șekilde fazla idi.(64)

• S1P modülatörleri biyolojik/JAK naif olgularda daha yüksek etkinlik gösterir; 

AGA 2024 network meta-analizinde biyolojik naif olgularda tedavi tercihinde en 

üst sıralarda yer almıștır.(65) En sık advers olaylar lenfopeni, anemi, nazofarenjit, 

bașağrısı ve transaminaz yüksekliğidir; bradikardi ve makula ödemi nadir/doza 

bağlıdır. Bașlangıçta kardiyak (EKG), oftalmolojik değerlendirme, KCFT ve VZV 

IgG kontrolü gerekir.(63,64)

• IL-23 (p19) inhibitörleri (mirikizumab, risankizumab, guselkumab): Ustekinu-

mabdan farklı olarak selektif p19 inhibisyonu yaparlar. On ikinci haftada klinik 

remisyon oranları, mirikizumab (LUCENT-1, n=1281) ile %24,2’ye karșı 

%13,3; risankizumab (INSPIRE, n=975) ile %20,3’e karșı %6,2 ve intravenöz 

guselkumab (QUASAR, n=701) ile %22,6’ya karșı %7,9 olacak șekilde plase-

boya üstün bulunmuștur.(66-68) Subkütan guselkumab (ASTRO, n=418) ise 12. 

haftada %28’e karșı %6 remisyon sağlamıștır.(71)

• IL-23 inhibitörleri, yedi RCT ve 4203 hastayı kapsayan 2025 meta-analizinde, klinik 

remisyon indüksiyonunda (RR 1,52) ve histo-endoskopik mukozal iyileșme açısından 

plaseboya üstün bulunmuștur.(70) AGA 2024 kılavuzunda; ileri tedaviye naif hastalarda 

risankizumab ve guselkumab “yüksek etkinlik”, mirikizumab ise “orta etkinlik” 

grubunda konumlandırılmıștır.(65) Bu grup, biyolojik/JAK deneyimli zorlu olgularda da 

etkilidir; erken (2-4. hafta) klinik yanıt avantajına sahiptir ve düșük ciddi enfeksiyon 

riski tașır. En sık görülen advers olaylar nazofarenjit, baș ağrısı ve artraljidir.(66-68,70)

Ana Noktalar - Orta-Șiddetli ÜK İndüksiyonu
• Birinci basamakta oral prednizolon, anti-TNF (infliksimab, adalimumab, golimu-

mab), vedolizumab, ustekinumab, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri (ozani-

mod, etrasimod) ve IL-23 inhibitörleri (mirikizumab, risankizumab, guselkumab) 

kullanılabilir.

• İmmünojenisiteyi azaltmak için anti-TNF’e immünmodülatör eklenmesi tedavi 

bașarısını artırır.

• Biyolojik deneyimli olgularda daha önce kullanılmadıysa infliksimab, adalimu-

mab*, vedolizumab*, ustekinumab, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri ve IL-23 

inhibitörleri tercih edilmelidir. (*șiddetli aktif ÜK hariç)

• JAK inhibitörü tedavisi risk grubu (>65 yaș ve ≥1 kardiyovasküler risk) göz 

önünde bulundurularak uygun popülasyonda verilmelidir.

Orta-Șiddetli ÜK: Remisyon İdamesi
• Anti-TNF: 10 plasebo kontrollü RCT’lik meta-analizde klinik remisyon, steroidsiz 

remisyon, yașam kalitesi ve remisyonun sürdürülmesinde plaseboya üstün 

bulunmuștur. Güvenlik verileri ise benzerdir.(2,28-36,56)

• Vedolizumab: ECCO 2022 (3 RCT) verisinde 52-60 hafta sonunda klinik remisyon 

idamesinde plaseboya üstün bulunmușken güvenlik sinyalleri plasebo ile benzer-

dir.(2,45,46,57,58) Macaluso ve arkadașlarının gözlemsel çalıșmaları havuzlayan 2023 

meta-analizinde vedolizumab ile remisyon indüksiyon oranı yaklașık %40, 

remisyon idame oranı ise yaklașık %45 olarak bildirilmiștir. Biyolojik tedaviye 

naif olgularda remisyon idame șansı daha yüksek bulunmuștur (OR 1,47).(59)

• Ustekinumab: İki RCT’de 8 veya 12 haftada bir 90 mg subkutan, Ustekinumab 

tedavisi alan olgularda 44. haftada klinik ve steroidsiz remisyon oranları 

plaseboya üstün bulunmuștur.(2,49) UNIFI uzun dönem uzatma çalıșmasında 152. 

haftada steroidsiz remisyon %51,2 (q12w) ve %55,1 (q8w); biyolojik deneyimsiz 

olgularda daha yüksektir.(60)

• JAK inhibitörleri: Tofasitinib (5/10 mg x 2), klinik remisyon ile sürekli ve steroidsiz 

remisyon sağlamada plaseboya üstün bulunmuștur. Bununla birlikte, tofasitinib 

tedavisiyle enfeksiyon riskinde plaseboya kıyasla istatistiksel olarak anlamlı bir 

fark saptanmamıștır.(51) U-ACHIEVE idame çalıșmasında upadasitinib (15/30 

mg), 52. haftada tüm sonlanımlarda plaseboya üstün bulunmuș; ciddi advers 

olay riskinde ise artıș tespit edilmemiștir.(53)

• Tofasitinibin tamamlanmıș global klinik programından elde edilen ~4,4 yıllık 

entegre güvenlik analizinde, ciddi enfeksiyon (IR 2,0/100 hasta-yılı) ve herpes 

zoster (IR 4,1/100 hasta-yılı) dıșında anlamlı bir risk artıșı gösterilememiș; 

herpes zoster için ise doz bağımlı bir ilișki saptanmıștır.(61) Romatoid artritte ≥

50 yaș ve ≥1 KV riskli olgularda günde 2×10 mg tofasitinib ile anti-TNF’e göre 

VTE riski artmıș; bunun üzerine EMA en düșük etkili dozun kullanılmasını ve 

2×10 mg/gün kullanımından kaçınılmasını önermiștir.(62) Oral kullanım, immüno-

jenisite olmaması ve hızlı etki JAK inhibitörlerinin avantajlarıdır.

• S1P modülatörleri: Ozanimod (True North idame) 52. hafta sonunda klinik remis-

yon idamesini sağlamada plaseboya üstün (%37,0’ye %18,5) bulunmuștur. 

Açık etiketli uzatma çalıșmasında ise 46. ve 94. haftada remisyon ozanimod ile 

%72,2 ve %69,1 remisyon oranları tespit edilmiștir.(63,69) Etrasimod (ELEVATE 

UC 52, treat-through) 52. haftada remisyon oranlarında plaseboya üstün idi 

(%32 vs. %7). Sekonder sonlanım noktalarına ulașmada da etrasimod yine 

plaseboya göre anlamlı düzeyde üstün bulunmuștur.(64) Uzun dönem advers 

olaylar lenfopeni, bașağrısı, transaminaz yüksekliği ve nazofarenjitken ciddi 

enfeksiyon/KV olay/malignite oranları düșüktür ancak kardiyak iletim, makula 

ödemi ve HZ açısından dikkatli olmak gerekir.(63,64,69)

• IL-23 inhibitörleri: IL-23 inhibitörleri, orta-ağır aktif ÜK’te idame tedavide tutarlı bir 

üstünlük göstermiștir.(66-68,70,72,73) Selektif bir IL-23 p19 inhibitörü olan mirikizumab, 

LUCENT-2 idame çalıșmasında 40. haftada klinik remisyon oranını plaseboya kıyasla 

anlamlı șekilde artırmıștır (%49,9’a karșı %25,1).(66,72) Benzer șekilde risankizumab, 

COMMAND idame çalıșmasında 52. haftada değerlendirilen her iki dozda da (180 

mg ve 360 mg, 8 haftada bir subkütan) klinik remisyonda plaseboya üstünlük 

sağlamıștır (sırasıyla %40,2 ve %37,6’ya karșı %25,1).(67) Guselkumab ise QUASAR 

idame çalıșmasında 44. haftada her iki dozda da (200 mg her 4 haftada bir ve 100 

mg her 8 haftada bir, subkütan) klinik remisyon oranlarını plaseboya kıyasla anlamlı 

biçimde yükseltmiștir (%50,0/%45,2’ye karșı %18,9).(68)

• Bu sınıf etkinliği, kümülatif kanıtlarla da desteklenmektedir. Yedi randomize 

kontrollü çalıșmayı ve toplam 4.203 hastayı kapsayan 2025 tarihli bir sistematik 

derleme ve meta-analizde, IL-23 inhibitörleri idame tedavide hem klinik remis-

yon (RR 1,62) hem de histolojik-endoskopik mukozal iyileșme (RR 1,81) açısın-

dan plaseboya anlamlı üstünlük göstermiș; bu fayda ciddi advers olaylarda 

herhangi bir artıș olmaksızın elde edilmiștir.(70)

Biyolojik İlaç veya Küçük Molekül

ANTİ-TNF

İnfliksimab

Adalimumab

Golimumab

ANTİ-İNTEGRİN

Vedolizumab

IL-12/23 HEDEFLİ TEDAVİ

Ustekinumab

IL-23 (p19) İNHİBİTÖRLERİ

Mirikizumab

Risankizumab

Guselkumab

S1P RESEPTÖR MODÜLATÖRLERİ

Ozanimod

Etrasimod

JANUS KİNAZ (JAK) İNHİBİTÖRLERİ

Tofasitinib

Upadasitinib

Uygulama Yolu

İntravenöz

Subkutan

Subkutan

İntravenöz

İndüksiyon:
İntravenöz
İdame:
Subkutan

İndüksiyon:
İntravenöz
İdame:
Subkutan

İndüksiyon:
İntravenöz
İdame:
Subkutan

İndüksiyon:
IV veya SC
İdame:
Subkutan

Oral

Oral

Oral

Oral

İndüksiyon Dozu

0.–2.–6. haftalarda
5 mg/kg

0. hafta 160 mg
2. hafta 80 mg
4. hafta 40 mg

0. hafta 200 mg
2. hafta 100 mg

0.–2.–6. haftalarda
300 mg

Ağırlığa göre tek doz IV:
≤55 kg: 260 mg
56–85 kg: 390 mg
>85 kg: 520 mg

300 mg IV
0.–4.–8. haftalarda

1200 mg IV
0.–4.–8. haftalarda

200 mg IV (0.–4.–8. hf)
veya
400 mg SC (0.–4.–8. hf)

7 günlük titrasyon:
0,23 mg (1.–4. gün),
0,46 mg (5.–7. gün),
sonra 0,92 mg 1×1

2 mg, günde 1×1

10 mg, 2×1, 8 hafta

45 mg, 1×1, 8 hafta

İdame Dozu

5 mg/kg, 8 haftada bir
(yanıt kaybında 10 mg/kg’a
veya 4 haftaya çıkılabilir)

40 mg, 2 haftada bir

100 mg, 4 haftada bir

300 mg, 8 haftada bir
(SC idame: 108 mg,
2 haftada bir)

90 mg SC, 8 haftada bir
(gerekirse 12 haftada bir)

200 mg SC, 4 haftada bir

180 veya 360 mg SC,
12. haftadan itibaren
8 haftada bir

100 mg SC, 8 haftada bir
veya
200 mg SC, 4 haftada bir

0,92 mg, günde 1×1

2 mg, günde 1×1

5 mg, 2×1
(gerekirse 10 mg, 2×1)

15 mg veya 30 mg, 1×1

Tablo 1. Ülseratif Kolit Tedavisinde Kullanılan Biyolojik İlaçların / Küçük Moleküllerin
İndüksiyon / İdame Tedavi Uygulama Yolu ve Pozolojisi

Ana Noktalar - Orta-Șiddetli ÜK İdamesi
• Sistemik kortikosteroid hariç, remisyon hangi ilaçla sağlandıysa onunla devam 

edilmelidir.

Dozlar erișkin orta-șiddetli/șiddetli ÜK için onaylı rejimleri yansıtır; ülke onayları ve güncel ürün bilgisine göre değișebilir.
Ustekinumab, mirikizumab, risankizumab ve guselkumab IV indüksiyon sonrası SC idameye geçer; guselkumab tam subkutan rejim
(SC indüksiyon) olarak da uygulanabilir.

• Anti-TNF, vedolizumab, ustekinumab, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri ve 

IL-23 inhibitörleri remisyon idamesinde etkilidir.

ÜK tedavisinde kullanılan biyolojik ilaçların ve küçük moleküllerin indüksiyon/idame 

uygulama yolu ile pozolojileri Tablo 1’de özetlenmiștir.

Șiddetli Aktif Kolit Tedavisi
• İlk tercih sistemik kortikosteroiddir: Hidrokortizon 100 mg IV 4×1 veya metilp-

rednizolon 60 mg IV (multipl enjeksiyon veya 24 saatlik infüzyon). Yanıt indeks-

lerle değerlendirilir; yanıtsız olgularda IV siklosporin (2-4 mg/kg, 7 gün; yanıt 

varsa 3-4 ay oral form ve daha uzun idame için tiopürin eklenmesi) veya standart 

doz infliksimab kullanılır.(74)

• Siklosporinin optimal tiopürin idamesi alanlarda veya yakın infliksimab öyküsü 

olanlarda immünsupresyonu artıracağı; renal yetmezlik, aktif enfeksiyon ve 

anafilaksi riski tașıdığı unutulmamalıdır.(75)

• İnfliksimab, AȘÜK’te en güçlü randomize kanıt birikimine sahip kurtarma tedavi-

sidir. Steroide yanıtsız olguları kapsayan çift kör, plasebo kontrollü randomize 

çalıșmada , tek doz infliksimab (5 mg/kg) randomizasyondan sonraki 3 ay içinde 

kolektomi oranını plaseboya kıyasla anlamlı șekilde azaltmıștır (%29’a karșı 

%67; OR 4,9); hiçbir hastada ölüm görülmemiș ve ciddi yan etki bildirilmemiș-

tir.(76) Sistematik derleme ve meta-analizler, infliksimab ile siklosporinin kurtarma 

tedavisi olarak benzer etkinlik gösterdiğini ortaya koymaktadır.(77) İnfliksimab 

0-2-6. haftalarda 5 mg/kg, sonrasında 8 haftada bir 5 mg/kg uygulanır. 

AȘÜK’teki yüksek inflamatuvar yük, hipoalbüminemi ve dıșkıyla ilaç kaybına 

bağlı hızlanmıș klirens standart dozları yetersiz kılabileceğinden yoğunlaștırılmıș 

indüksiyon rejimleri önerilmișse de, ilk randomize çalıșma olan PREDICT-UC’de 

ilk doz olarak 10 mg/kg’ın 5 mg/kg’a kıyasla 7. günde klinik yanıtta üstün 

olmadığı; yoğunlaștırılmıș, hızlandırılmıș ve standart rejimler arasında 14. günde 

yanıt veya 3. ayda remisyon/kolektomi açısından anlamlı fark bulunmadığı 

gösterilmiștir.(78) Dolayısıyla yüksek doz veya sık aralığın standart doza rutin 

üstünlüğü yoktur; fayda yüksek klirensli seçilmiș alt grupla sınırlı olabilir.

• Medikal tedavi yetersizliğinde olgular referans merkeze yönlendirilmelidir. Hasta-

neye yatan biyolojik deneyimli șiddetli ÜK’te steroid/anti-TNF dirençli olgularda 

siklosporin indüksiyonu + vedolizumab idamesi ve siklosporin + ustekinumab 

kombinasyonu umut verici bulunmuștur.(74)

• JAK inhibitörlerinin hızlı etki bașlangıcı, AȘÜK’te kurtarma tedavisi olarak ilgi 

çekmektedir. Bu sınıfta en geniș kanıt birikimi tofasitinib içindir. Steroid-refrakter 

ve biyolojik tedavi deneyimli, AȘÜK nedeniyle hastaneye yatırılan olguları kapsa-

yan retrospektif bir vaka-kontrol çalıșmasında, yüksek doz tofasitinib (10 mg 

günde 3 kez) indüksiyonu 1:3 eșleștirilmiș kontrollere kıyasla 90 günde kolekto-

mi riskini azaltmıș; yalnızca yüksek günlük dozun kolektomiden korunmada etkili 

olduğu öne sürülmüștür.(79) Bu sınıfa ait ilk prospektif, randomize, çift kör, 

plasebo kontrollü çalıșma olan TACOS’ta, AȘÜK ile yatırılan hastalarda intravenöz 

steroide tofasitinib (10 mg günde 3 kez) eklenmesi 7. günde tedavi yanıtını 

plaseboya kıyasla anlamlı șekilde artırmıș (%83,0’a karșı %58,8; OR 3,42; %95 

GA 1,37-8,48; p=0,007); kurtarma tedavisi gereksinimi tofasitinib kolunda 

belirgin biçimde düșük bulunmuștur (%13’e karșı %38).(80) Upadasitinib (45 

mg/gün) ise, çoğunluğu önceden anti-TNF’e maruz kalmıș steroid-refrakter 

olgulardan olușan gerçek yașam serilerinde hızlı klinik ve biyokimyasal yanıt 

(ortalama ~3-4 gün) sağlamıș; hastanede yatıș süresini kısaltmıș ve indeks 

yatıșta kolektomi oranı düșük (~%9) bulunmuștur.(81,82) Bununla birlikte mevcut 

kanıtlar küçük retrospektif seriler ve olgu sunumlarıyla sınırlıdır; AȘÜK’te upada-

sitinibin yeri, devam eden kontrollü çalıșmaların sonuçlarıyla netleșecektir. Bu 

nedenle șu an için seçilmiș, dirençli olgularda alternatif kurtarma seçeneği 

olarak, deneyimli merkezlerde ve enfeksiyon/tromboembolizm açısından dikkatli 

değerlendirme ile düșünülmelidir.(81,82)

Ana Noktalar - Șiddetli Aktif Kolit
• Hidrokortizon 100 mg IV 4×1 veya metilprednizolon 60 mg IV verilir.

• Steroid yanıtsız olgularda infliksimab (standart doz) veya IV siklosporin (7 günlük 

2-4 mg/kg indüksiyon, yanıt varsa 3-4 ay oral form azatiopürin ile kombine) 

kullanılabilir.

• Seçilmiș dirençli olgularda JAK inhibitörleri (tofasitinib, upadasitinib) hızlı etkili 

bir alternatif kurtarma seçeneği olabilir; ancak bu endikasyonda kanıtlar henüz 

sınırlıdır ve deneyimli merkezlerde değerlendirilmelidir.
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Ülseratif kolitte tedavi seçiminde tutulum yeri (proktit, sol tip, ekstensif) ve hastalık 

aktivitesi belirleyicidir. Tedavide klinik remisyon indüksiyonunu remisyon idamesi izler. 

İlk yanıt genellikle 2-4 haftada, optimal yanıt 12-16 haftada değerlendirilir. Temel 

amaç klinik, endoskopik ve histolojik remisyonu sağlamak ve idame ettirmektir.(1)

Hafif-Orta Șiddetli ÜK: Remisyon İndüksiyonu
Hafif-orta șiddetli ÜK’te indüksiyon ve idame tedavisine ilișkin basamaklı yaklașım 

Șekil 1’de özetlenmiștir.

• Oral mesalazin: Hafif-orta ÜK’te hem klinik remisyon hem klinik yanıtta 

plaseboya üstündür; 11 RCT’lik meta-analizde 4-12 haftalık indüksiyonda 

remisyon ve endoskopik yanıt anlamlı daha iyi, ciddi advers olay oranı 

plaseboyla benzerdir.(2)

• 2020 tarihli bir Cochrane meta-analizinde tek doz veya bölünmüș doz ile farklı 

5-ASA formülasyonları arasında yanıt farkı, ayrıca yüksek doz ile standart doz 

arasında etkinlik açısından fark gösterilememiștir.(3) ASCEND subgrup analizinde 

pH-bağımlı salınımlı mesalazinde 4,8 g/gün, 2,4 g/gün’e üstün olabilirken,(4) 

MMX preparatında yüksek ve standart doz arasında fark saptanmamıștır.(5)

• Topikal mesalazin/topikal steroid: Aktif distal ÜK’te ≥1 g/gün topikal 5-ASA (suppozi-

tuvar/enema) remisyon indüksiyonunda topikal steroidlere üstünken; klinik ve endos-

kopik yanıtta fark yoktur.(2) Genellikle tek topikal ajan kullanılırken; topikal 5-ASA’ya 

yanıtsız proktitte rektal 5-ASA + kortikosteroid kombinasyonu yararlı olabilir.(6)

• Oral + topikal mesalazin kombinasyonu, 2022 ECCO ÜK kılavuzunda zayıf 

kanıt/zayıf öneri ile oral monoterapiye tercih edilebilir bulunmuștur.(2)

• Budesonid MMX 9 mg/gün: Üç ayrı çalıșmanın irdelendiği bir derlemede (n=542) 

8. haftada klinik remisyon, klinik yanıt ve endoskopik yanıtta plaseboya üstünken 

advers olay sıklığı plasebo ile benzer bulunmuștur.(2,7-9)

• Sistemik steroid: Hafif-orta șiddetli ÜK tedavisinde sistemik steroid mesalazine 

yanıtsız olgularda ikinci basamakta kullanılır (Sulfasalazin ile karșılaștırmada 

remisyon oranları; %76 vs.%58).(10)

• Tiopürinler: İndüksiyonda azatiopürin ile ilgili yalnızca 2 RCT bulunur ve bu 

çalıșmalarda plaseboya üstünlük gösterilememiștir; etkisi yavaș bașladığından 

aktif hastalıkta tek bașına indüksiyon ajanı olarak önerilmez, ancak etkili bir 

indüksiyon ajanı ile birlikte düșünülebilir.(2,11,12)

Ana Noktalar - Hafif-Orta ÜK(te Remisyon İndüksiyonu
• Oral mesalazin (≥2,4 g/gün) ve kolon-açılımlı budesonid MMX ilk basamakta 

etkili ilaçlardır.

• Oral + topikal mesalazin kombinasyonu oral monoterapiden daha etkilidir.

• Topikal mesalazine yanıtsız proktitte topikal steroid eklenebilir.

• Sistemik kortikosteroidler ikinci basamakta tercih edilebilir.

• Tiopürinler yavaș etkileri nedeniyle indüksiyonda tercih edilmez.

Hafif-Orta Șiddetli ÜK: Remisyon İdamesi
• Oral mesalazin: İki ayrı RCT’de (n=306) ≥2 g/gün dozda, 48-52 haftalık tedavi-

ler sonunda klinik remisyonda plaseboya üstün bulunmușken endoskopik remis-

yonda anlamlıya yakın üstünlük [RR 1,20; %95 GA 1,00-1,44] gösterilmiș-

tir.(2,13,14) Remisyondaki tedavi uyumlu olgularda formülasyon değișiminin relaps 

riskini ~3,5 kat artırabileceği gösterilmiștir..(15)

• Topikal mesalazin: Distal kolit/proktit idamesinde 4 plasebo kontrollü çalıșmada 

haftada 3×1 g ila günlük 1 g suppozituvar/enema tedavilerinin, 12-24 aylık 

tedaviler sonunda remisyonun sürdürülmesinde plaseboya üstün olduğu 

gösterilmiștir. 1 g enemanın ise endoskopik remisyon idamesinde 1. yıl sonunda 

plaseboya üstün olduğu dökümante edilmiștir.(2,16-21)

• Tiopürinler: Dört ayrı plasebo kontrollü çalıșmada steroid bağımlı veya 5-ASA 

intoleransı olan ÜK’li olgularda azatiyoprin tedavisi 1. yıl sonunda klinik remisyon 

idamesinde plasebodan etkili iken; kohort ve gerçek yașam verileri de tiopürinle-

rin idame tedavisinde etkili olduğunu ve düșük kolektomi oranlarını sağladığını 

desteklemektedir.(2,11,12,22-25)

Ana Noktalar - Hafif-Orta ÜK İdamesi
• Proktitte topikal 5-ASA 1 g/gün veya haftada 3 gün, 12-24 ay önerilir.

• Mesalazin intoleranslı veya steroid bağımlı olgularda tiopürin kullanılabilir.

• Relaps riskini azaltmak için aynı mesalazin formülasyonuyla devam edilmelidir.

Orta-Șiddetli ÜK: Remisyon İndüksiyonu
Orta-șiddetli ve șiddetli ÜK’te biyolojik/ileri tedavi deneyimine göre basamaklı tedavi 

yaklașımı Șekil 2’de özetlenmiștir.

• Sistemik steroid: Orta-șiddetli ÜK indüksiyonunda geniș deneyim vardır; sınırlı 

süreli kullanımda yararı zararından fazladır ve budesonid/budesonid MMX’e 

üstündür.(26,27)

• Anti-TNF (infliksimab, adalimumab, golimumab): ECCO meta-analizinde (9 RCT) 

Anti-TNFler klinik remisyon, klinik yanıt ve mukozal iyileșmede plaseboya üstün-

ken güvenlik profili plaseboyla benzerdir.(2,28-38) Network meta-analizlerde infliksi-

mab klinik yanıt ve endoskopik iyileșmede diğer iki anti-TNF’e üstündür.(39,40) 

İnfliksimab sonrası adalimumab etkinliği düșüktür (%0-50 remisyon).(35,41)

• İndüksiyonda anti-TNF’e immünmodülatör eklenmesi etkinliği artırır: İnfliksimab 

+ azatiopürin kombinasyonu monoterapiye üstün bulunmuștur.(42) Benzer etki 

adalimumab için de gösterilmiș olup(43) ilaç antikoru gelișen olguda immünmo-

dülatör eklemek anti-TNF değișiminden üstün bulunmuștur.(44)

• Vedolizumab: İki RCT (n=620) ve bir meta-analizde remisyon indüksiyonunda 

plaseboya üstünken ciddi advers olaylar plaseboyla benzerdir. GEMINI I’de 6. hafta 

endoskopik remisyon oranları plasebo ile karșılaștırıldığında %40,9’a %24,8 olarak 

tespit edilmiștir (p=0,001). Anti-TNF naif olgularda etkinlik daha yüksektir.(45-48)

• Ustekinumab: Biyolojik/konvansiyonel yanıtsız veya steroid bağımlı orta-șiddetli 

ÜK’te 6 mg/kg Ustekinumab tedavisi klinik remisyon, klinik yanıt ve endoskopik 

iyileșmede plaseboya üstünken advers olay oranları benzerdir.(49) Orta ve șiddetli 

ÜK’li olgularda birinci ve ikinci basamak biyolojik ajanların karșılaștırıldığı bir 

network meta-analizde anti-TNF deneyimli olgularda adalimumab ve vedolizu-

maba üstün bulunmuștur.(40)

• JAK inhibitörleri (tofasitinib, upadasitinib): Tofasitinib iki RCT’in incelendiği bir 

meta-analizde (n=1220) klinik remisyon sağlamada hem anti-TNF naiv hem de 

deneyimli olgularda plaseboya üstün bulunmuștur.(2,50-52) Upadasitinib 45 mg klinik 

remisyon ve endoskopik iyileșmede plaseboya üstün;(53) network meta-analizlerde 

infliksimab dahil tüm ajanlardan üstün ve en hızlı etkili bulunmuștur.(54,55)

• S1P reseptör modülatörleri (ozanimod, etrasimod): Oral küçük moleküllerdir; 

mekanizma ve farmakoloji ilgili bölümde anlatılmıștır. Ozanimod (True North, faz 

3) 10. haftada klinik remisyon (%18,4’e %6,0) klinik yanıtta ve endoskopik/mu-

kozal iyileșmede plaseboya üstündür.(63) Etrasimod 2 mg (ELEVATE UC 52/12) 

hem 12. haftada hem de 52. haftada klinik remisyon sağlamada plaseboya 

üstün (%27’ye %7 ve %32’e %7) bulunmuștur. Benzer șekilde hem 12. hem 

de 52. haftada sekonder sonlanım noktaları olan endoskopik iyileșme, sempto-

matik remisyon, mukozal iyileșme/EIHR, klinik yanıt oranları Etrasimod grubunda 

plaseboya göre anlamlı șekilde fazla idi.(64)

• S1P modülatörleri biyolojik/JAK naif olgularda daha yüksek etkinlik gösterir; 

AGA 2024 network meta-analizinde biyolojik naif olgularda tedavi tercihinde en 

üst sıralarda yer almıștır.(65) En sık advers olaylar lenfopeni, anemi, nazofarenjit, 

bașağrısı ve transaminaz yüksekliğidir; bradikardi ve makula ödemi nadir/doza 

bağlıdır. Bașlangıçta kardiyak (EKG), oftalmolojik değerlendirme, KCFT ve VZV 

IgG kontrolü gerekir.(63,64)

• IL-23 (p19) inhibitörleri (mirikizumab, risankizumab, guselkumab): Ustekinu-

mabdan farklı olarak selektif p19 inhibisyonu yaparlar. On ikinci haftada klinik 

remisyon oranları, mirikizumab (LUCENT-1, n=1281) ile %24,2’ye karșı 

%13,3; risankizumab (INSPIRE, n=975) ile %20,3’e karșı %6,2 ve intravenöz 

guselkumab (QUASAR, n=701) ile %22,6’ya karșı %7,9 olacak șekilde plase-

boya üstün bulunmuștur.(66-68) Subkütan guselkumab (ASTRO, n=418) ise 12. 

haftada %28’e karșı %6 remisyon sağlamıștır.(71)

• IL-23 inhibitörleri, yedi RCT ve 4203 hastayı kapsayan 2025 meta-analizinde, klinik 

remisyon indüksiyonunda (RR 1,52) ve histo-endoskopik mukozal iyileșme açısından 

plaseboya üstün bulunmuștur.(70) AGA 2024 kılavuzunda; ileri tedaviye naif hastalarda 

risankizumab ve guselkumab “yüksek etkinlik”, mirikizumab ise “orta etkinlik” 

grubunda konumlandırılmıștır.(65) Bu grup, biyolojik/JAK deneyimli zorlu olgularda da 

etkilidir; erken (2-4. hafta) klinik yanıt avantajına sahiptir ve düșük ciddi enfeksiyon 

riski tașır. En sık görülen advers olaylar nazofarenjit, baș ağrısı ve artraljidir.(66-68,70)

Ana Noktalar - Orta-Șiddetli ÜK İndüksiyonu
• Birinci basamakta oral prednizolon, anti-TNF (infliksimab, adalimumab, golimu-

mab), vedolizumab, ustekinumab, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri (ozani-

mod, etrasimod) ve IL-23 inhibitörleri (mirikizumab, risankizumab, guselkumab) 

kullanılabilir.

• İmmünojenisiteyi azaltmak için anti-TNF’e immünmodülatör eklenmesi tedavi 

bașarısını artırır.

• Biyolojik deneyimli olgularda daha önce kullanılmadıysa infliksimab, adalimu-

mab*, vedolizumab*, ustekinumab, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri ve IL-23 

inhibitörleri tercih edilmelidir. (*șiddetli aktif ÜK hariç)

• JAK inhibitörü tedavisi risk grubu (>65 yaș ve ≥1 kardiyovasküler risk) göz 

önünde bulundurularak uygun popülasyonda verilmelidir.

Orta-Șiddetli ÜK: Remisyon İdamesi
• Anti-TNF: 10 plasebo kontrollü RCT’lik meta-analizde klinik remisyon, steroidsiz 

remisyon, yașam kalitesi ve remisyonun sürdürülmesinde plaseboya üstün 

bulunmuștur. Güvenlik verileri ise benzerdir.(2,28-36,56)

• Vedolizumab: ECCO 2022 (3 RCT) verisinde 52-60 hafta sonunda klinik remisyon 

idamesinde plaseboya üstün bulunmușken güvenlik sinyalleri plasebo ile benzer-

dir.(2,45,46,57,58) Macaluso ve arkadașlarının gözlemsel çalıșmaları havuzlayan 2023 

meta-analizinde vedolizumab ile remisyon indüksiyon oranı yaklașık %40, 

remisyon idame oranı ise yaklașık %45 olarak bildirilmiștir. Biyolojik tedaviye 

naif olgularda remisyon idame șansı daha yüksek bulunmuștur (OR 1,47).(59)

• Ustekinumab: İki RCT’de 8 veya 12 haftada bir 90 mg subkutan, Ustekinumab 

tedavisi alan olgularda 44. haftada klinik ve steroidsiz remisyon oranları 

plaseboya üstün bulunmuștur.(2,49) UNIFI uzun dönem uzatma çalıșmasında 152. 

haftada steroidsiz remisyon %51,2 (q12w) ve %55,1 (q8w); biyolojik deneyimsiz 

olgularda daha yüksektir.(60)

• JAK inhibitörleri: Tofasitinib (5/10 mg x 2), klinik remisyon ile sürekli ve steroidsiz 

remisyon sağlamada plaseboya üstün bulunmuștur. Bununla birlikte, tofasitinib 

tedavisiyle enfeksiyon riskinde plaseboya kıyasla istatistiksel olarak anlamlı bir 

fark saptanmamıștır.(51) U-ACHIEVE idame çalıșmasında upadasitinib (15/30 

mg), 52. haftada tüm sonlanımlarda plaseboya üstün bulunmuș; ciddi advers 

olay riskinde ise artıș tespit edilmemiștir.(53)

• Tofasitinibin tamamlanmıș global klinik programından elde edilen ~4,4 yıllık 

entegre güvenlik analizinde, ciddi enfeksiyon (IR 2,0/100 hasta-yılı) ve herpes 

zoster (IR 4,1/100 hasta-yılı) dıșında anlamlı bir risk artıșı gösterilememiș; 

herpes zoster için ise doz bağımlı bir ilișki saptanmıștır.(61) Romatoid artritte ≥

50 yaș ve ≥1 KV riskli olgularda günde 2×10 mg tofasitinib ile anti-TNF’e göre 

VTE riski artmıș; bunun üzerine EMA en düșük etkili dozun kullanılmasını ve 

2×10 mg/gün kullanımından kaçınılmasını önermiștir.(62) Oral kullanım, immüno-

jenisite olmaması ve hızlı etki JAK inhibitörlerinin avantajlarıdır.

• S1P modülatörleri: Ozanimod (True North idame) 52. hafta sonunda klinik remis-

yon idamesini sağlamada plaseboya üstün (%37,0’ye %18,5) bulunmuștur. 

Açık etiketli uzatma çalıșmasında ise 46. ve 94. haftada remisyon ozanimod ile 

%72,2 ve %69,1 remisyon oranları tespit edilmiștir.(63,69) Etrasimod (ELEVATE 

UC 52, treat-through) 52. haftada remisyon oranlarında plaseboya üstün idi 

(%32 vs. %7). Sekonder sonlanım noktalarına ulașmada da etrasimod yine 

plaseboya göre anlamlı düzeyde üstün bulunmuștur.(64) Uzun dönem advers 

olaylar lenfopeni, bașağrısı, transaminaz yüksekliği ve nazofarenjitken ciddi 

enfeksiyon/KV olay/malignite oranları düșüktür ancak kardiyak iletim, makula 

ödemi ve HZ açısından dikkatli olmak gerekir.(63,64,69)

• IL-23 inhibitörleri: IL-23 inhibitörleri, orta-ağır aktif ÜK’te idame tedavide tutarlı bir 

üstünlük göstermiștir.(66-68,70,72,73) Selektif bir IL-23 p19 inhibitörü olan mirikizumab, 

LUCENT-2 idame çalıșmasında 40. haftada klinik remisyon oranını plaseboya kıyasla 

anlamlı șekilde artırmıștır (%49,9’a karșı %25,1).(66,72) Benzer șekilde risankizumab, 

COMMAND idame çalıșmasında 52. haftada değerlendirilen her iki dozda da (180 

mg ve 360 mg, 8 haftada bir subkütan) klinik remisyonda plaseboya üstünlük 

sağlamıștır (sırasıyla %40,2 ve %37,6’ya karșı %25,1).(67) Guselkumab ise QUASAR 

idame çalıșmasında 44. haftada her iki dozda da (200 mg her 4 haftada bir ve 100 

mg her 8 haftada bir, subkütan) klinik remisyon oranlarını plaseboya kıyasla anlamlı 

biçimde yükseltmiștir (%50,0/%45,2’ye karșı %18,9).(68)

• Bu sınıf etkinliği, kümülatif kanıtlarla da desteklenmektedir. Yedi randomize 

kontrollü çalıșmayı ve toplam 4.203 hastayı kapsayan 2025 tarihli bir sistematik 

derleme ve meta-analizde, IL-23 inhibitörleri idame tedavide hem klinik remis-

yon (RR 1,62) hem de histolojik-endoskopik mukozal iyileșme (RR 1,81) açısın-

dan plaseboya anlamlı üstünlük göstermiș; bu fayda ciddi advers olaylarda 

herhangi bir artıș olmaksızın elde edilmiștir.(70)

Ana Noktalar - Orta-Șiddetli ÜK İdamesi
• Sistemik kortikosteroid hariç, remisyon hangi ilaçla sağlandıysa onunla devam 

edilmelidir.

• Anti-TNF, vedolizumab, ustekinumab, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri ve 

IL-23 inhibitörleri remisyon idamesinde etkilidir.

ÜK tedavisinde kullanılan biyolojik ilaçların ve küçük moleküllerin indüksiyon/idame 

uygulama yolu ile pozolojileri Tablo 1’de özetlenmiștir.

Șiddetli Aktif Kolit Tedavisi
• İlk tercih sistemik kortikosteroiddir: Hidrokortizon 100 mg IV 4×1 veya metilp-

rednizolon 60 mg IV (multipl enjeksiyon veya 24 saatlik infüzyon). Yanıt indeks-

lerle değerlendirilir; yanıtsız olgularda IV siklosporin (2-4 mg/kg, 7 gün; yanıt 

varsa 3-4 ay oral form ve daha uzun idame için tiopürin eklenmesi) veya standart 

doz infliksimab kullanılır.(74)

• Siklosporinin optimal tiopürin idamesi alanlarda veya yakın infliksimab öyküsü 

olanlarda immünsupresyonu artıracağı; renal yetmezlik, aktif enfeksiyon ve 

anafilaksi riski tașıdığı unutulmamalıdır.(75)

• İnfliksimab, AȘÜK’te en güçlü randomize kanıt birikimine sahip kurtarma tedavi-

sidir. Steroide yanıtsız olguları kapsayan çift kör, plasebo kontrollü randomize 

çalıșmada , tek doz infliksimab (5 mg/kg) randomizasyondan sonraki 3 ay içinde 

kolektomi oranını plaseboya kıyasla anlamlı șekilde azaltmıștır (%29’a karșı 

%67; OR 4,9); hiçbir hastada ölüm görülmemiș ve ciddi yan etki bildirilmemiș-

tir.(76) Sistematik derleme ve meta-analizler, infliksimab ile siklosporinin kurtarma 

tedavisi olarak benzer etkinlik gösterdiğini ortaya koymaktadır.(77) İnfliksimab 

0-2-6. haftalarda 5 mg/kg, sonrasında 8 haftada bir 5 mg/kg uygulanır. 

AȘÜK’teki yüksek inflamatuvar yük, hipoalbüminemi ve dıșkıyla ilaç kaybına 

bağlı hızlanmıș klirens standart dozları yetersiz kılabileceğinden yoğunlaștırılmıș 

indüksiyon rejimleri önerilmișse de, ilk randomize çalıșma olan PREDICT-UC’de 

ilk doz olarak 10 mg/kg’ın 5 mg/kg’a kıyasla 7. günde klinik yanıtta üstün 

olmadığı; yoğunlaștırılmıș, hızlandırılmıș ve standart rejimler arasında 14. günde 

yanıt veya 3. ayda remisyon/kolektomi açısından anlamlı fark bulunmadığı 

gösterilmiștir.(78) Dolayısıyla yüksek doz veya sık aralığın standart doza rutin 

üstünlüğü yoktur; fayda yüksek klirensli seçilmiș alt grupla sınırlı olabilir.

• Medikal tedavi yetersizliğinde olgular referans merkeze yönlendirilmelidir. Hasta-

neye yatan biyolojik deneyimli șiddetli ÜK’te steroid/anti-TNF dirençli olgularda 

siklosporin indüksiyonu + vedolizumab idamesi ve siklosporin + ustekinumab 

kombinasyonu umut verici bulunmuștur.(74)

• JAK inhibitörlerinin hızlı etki bașlangıcı, AȘÜK’te kurtarma tedavisi olarak ilgi 

çekmektedir. Bu sınıfta en geniș kanıt birikimi tofasitinib içindir. Steroid-refrakter 

ve biyolojik tedavi deneyimli, AȘÜK nedeniyle hastaneye yatırılan olguları kapsa-

yan retrospektif bir vaka-kontrol çalıșmasında, yüksek doz tofasitinib (10 mg 

günde 3 kez) indüksiyonu 1:3 eșleștirilmiș kontrollere kıyasla 90 günde kolekto-

mi riskini azaltmıș; yalnızca yüksek günlük dozun kolektomiden korunmada etkili 

olduğu öne sürülmüștür.(79) Bu sınıfa ait ilk prospektif, randomize, çift kör, 

plasebo kontrollü çalıșma olan TACOS’ta, AȘÜK ile yatırılan hastalarda intravenöz 

steroide tofasitinib (10 mg günde 3 kez) eklenmesi 7. günde tedavi yanıtını 

plaseboya kıyasla anlamlı șekilde artırmıș (%83,0’a karșı %58,8; OR 3,42; %95 

GA 1,37-8,48; p=0,007); kurtarma tedavisi gereksinimi tofasitinib kolunda 

belirgin biçimde düșük bulunmuștur (%13’e karșı %38).(80) Upadasitinib (45 

mg/gün) ise, çoğunluğu önceden anti-TNF’e maruz kalmıș steroid-refrakter 

olgulardan olușan gerçek yașam serilerinde hızlı klinik ve biyokimyasal yanıt 

(ortalama ~3-4 gün) sağlamıș; hastanede yatıș süresini kısaltmıș ve indeks 

yatıșta kolektomi oranı düșük (~%9) bulunmuștur.(81,82) Bununla birlikte mevcut 

kanıtlar küçük retrospektif seriler ve olgu sunumlarıyla sınırlıdır; AȘÜK’te upada-

sitinibin yeri, devam eden kontrollü çalıșmaların sonuçlarıyla netleșecektir. Bu 

nedenle șu an için seçilmiș, dirençli olgularda alternatif kurtarma seçeneği 

olarak, deneyimli merkezlerde ve enfeksiyon/tromboembolizm açısından dikkatli 

değerlendirme ile düșünülmelidir.(81,82)

Ana Noktalar - Șiddetli Aktif Kolit
• Hidrokortizon 100 mg IV 4×1 veya metilprednizolon 60 mg IV verilir.

• Steroid yanıtsız olgularda infliksimab (standart doz) veya IV siklosporin (7 günlük 

2-4 mg/kg indüksiyon, yanıt varsa 3-4 ay oral form azatiopürin ile kombine) 

kullanılabilir.

• Seçilmiș dirençli olgularda JAK inhibitörleri (tofasitinib, upadasitinib) hızlı etkili 

bir alternatif kurtarma seçeneği olabilir; ancak bu endikasyonda kanıtlar henüz 

sınırlıdır ve deneyimli merkezlerde değerlendirilmelidir.
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Ülseratif kolitte tedavi seçiminde tutulum yeri (proktit, sol tip, ekstensif) ve hastalık 

aktivitesi belirleyicidir. Tedavide klinik remisyon indüksiyonunu remisyon idamesi izler. 

İlk yanıt genellikle 2-4 haftada, optimal yanıt 12-16 haftada değerlendirilir. Temel 

amaç klinik, endoskopik ve histolojik remisyonu sağlamak ve idame ettirmektir.(1)

Hafif-Orta Șiddetli ÜK: Remisyon İndüksiyonu
Hafif-orta șiddetli ÜK’te indüksiyon ve idame tedavisine ilișkin basamaklı yaklașım 

Șekil 1’de özetlenmiștir.

• Oral mesalazin: Hafif-orta ÜK’te hem klinik remisyon hem klinik yanıtta 

plaseboya üstündür; 11 RCT’lik meta-analizde 4-12 haftalık indüksiyonda 

remisyon ve endoskopik yanıt anlamlı daha iyi, ciddi advers olay oranı 

plaseboyla benzerdir.(2)

• 2020 tarihli bir Cochrane meta-analizinde tek doz veya bölünmüș doz ile farklı 

5-ASA formülasyonları arasında yanıt farkı, ayrıca yüksek doz ile standart doz 

arasında etkinlik açısından fark gösterilememiștir.(3) ASCEND subgrup analizinde 

pH-bağımlı salınımlı mesalazinde 4,8 g/gün, 2,4 g/gün’e üstün olabilirken,(4) 

MMX preparatında yüksek ve standart doz arasında fark saptanmamıștır.(5)

• Topikal mesalazin/topikal steroid: Aktif distal ÜK’te ≥1 g/gün topikal 5-ASA (suppozi-

tuvar/enema) remisyon indüksiyonunda topikal steroidlere üstünken; klinik ve endos-

kopik yanıtta fark yoktur.(2) Genellikle tek topikal ajan kullanılırken; topikal 5-ASA’ya 

yanıtsız proktitte rektal 5-ASA + kortikosteroid kombinasyonu yararlı olabilir.(6)

• Oral + topikal mesalazin kombinasyonu, 2022 ECCO ÜK kılavuzunda zayıf 

kanıt/zayıf öneri ile oral monoterapiye tercih edilebilir bulunmuștur.(2)

• Budesonid MMX 9 mg/gün: Üç ayrı çalıșmanın irdelendiği bir derlemede (n=542) 

8. haftada klinik remisyon, klinik yanıt ve endoskopik yanıtta plaseboya üstünken 

advers olay sıklığı plasebo ile benzer bulunmuștur.(2,7-9)

• Sistemik steroid: Hafif-orta șiddetli ÜK tedavisinde sistemik steroid mesalazine 

yanıtsız olgularda ikinci basamakta kullanılır (Sulfasalazin ile karșılaștırmada 

remisyon oranları; %76 vs.%58).(10)

• Tiopürinler: İndüksiyonda azatiopürin ile ilgili yalnızca 2 RCT bulunur ve bu 

çalıșmalarda plaseboya üstünlük gösterilememiștir; etkisi yavaș bașladığından 

aktif hastalıkta tek bașına indüksiyon ajanı olarak önerilmez, ancak etkili bir 

indüksiyon ajanı ile birlikte düșünülebilir.(2,11,12)

Ana Noktalar - Hafif-Orta ÜK(te Remisyon İndüksiyonu
• Oral mesalazin (≥2,4 g/gün) ve kolon-açılımlı budesonid MMX ilk basamakta 

etkili ilaçlardır.

• Oral + topikal mesalazin kombinasyonu oral monoterapiden daha etkilidir.

• Topikal mesalazine yanıtsız proktitte topikal steroid eklenebilir.

• Sistemik kortikosteroidler ikinci basamakta tercih edilebilir.

• Tiopürinler yavaș etkileri nedeniyle indüksiyonda tercih edilmez.

Hafif-Orta Șiddetli ÜK: Remisyon İdamesi
• Oral mesalazin: İki ayrı RCT’de (n=306) ≥2 g/gün dozda, 48-52 haftalık tedavi-

ler sonunda klinik remisyonda plaseboya üstün bulunmușken endoskopik remis-

yonda anlamlıya yakın üstünlük [RR 1,20; %95 GA 1,00-1,44] gösterilmiș-

tir.(2,13,14) Remisyondaki tedavi uyumlu olgularda formülasyon değișiminin relaps 

riskini ~3,5 kat artırabileceği gösterilmiștir..(15)

• Topikal mesalazin: Distal kolit/proktit idamesinde 4 plasebo kontrollü çalıșmada 

haftada 3×1 g ila günlük 1 g suppozituvar/enema tedavilerinin, 12-24 aylık 

tedaviler sonunda remisyonun sürdürülmesinde plaseboya üstün olduğu 

gösterilmiștir. 1 g enemanın ise endoskopik remisyon idamesinde 1. yıl sonunda 

plaseboya üstün olduğu dökümante edilmiștir.(2,16-21)

• Tiopürinler: Dört ayrı plasebo kontrollü çalıșmada steroid bağımlı veya 5-ASA 

intoleransı olan ÜK’li olgularda azatiyoprin tedavisi 1. yıl sonunda klinik remisyon 

idamesinde plasebodan etkili iken; kohort ve gerçek yașam verileri de tiopürinle-

rin idame tedavisinde etkili olduğunu ve düșük kolektomi oranlarını sağladığını 

desteklemektedir.(2,11,12,22-25)

Ana Noktalar - Hafif-Orta ÜK İdamesi
• Proktitte topikal 5-ASA 1 g/gün veya haftada 3 gün, 12-24 ay önerilir.

• Mesalazin intoleranslı veya steroid bağımlı olgularda tiopürin kullanılabilir.

• Relaps riskini azaltmak için aynı mesalazin formülasyonuyla devam edilmelidir.

Orta-Șiddetli ÜK: Remisyon İndüksiyonu
Orta-șiddetli ve șiddetli ÜK’te biyolojik/ileri tedavi deneyimine göre basamaklı tedavi 

yaklașımı Șekil 2’de özetlenmiștir.

• Sistemik steroid: Orta-șiddetli ÜK indüksiyonunda geniș deneyim vardır; sınırlı 

süreli kullanımda yararı zararından fazladır ve budesonid/budesonid MMX’e 

üstündür.(26,27)

• Anti-TNF (infliksimab, adalimumab, golimumab): ECCO meta-analizinde (9 RCT) 

Anti-TNFler klinik remisyon, klinik yanıt ve mukozal iyileșmede plaseboya üstün-

ken güvenlik profili plaseboyla benzerdir.(2,28-38) Network meta-analizlerde infliksi-

mab klinik yanıt ve endoskopik iyileșmede diğer iki anti-TNF’e üstündür.(39,40) 

İnfliksimab sonrası adalimumab etkinliği düșüktür (%0-50 remisyon).(35,41)

• İndüksiyonda anti-TNF’e immünmodülatör eklenmesi etkinliği artırır: İnfliksimab 

+ azatiopürin kombinasyonu monoterapiye üstün bulunmuștur.(42) Benzer etki 

adalimumab için de gösterilmiș olup(43) ilaç antikoru gelișen olguda immünmo-

dülatör eklemek anti-TNF değișiminden üstün bulunmuștur.(44)

• Vedolizumab: İki RCT (n=620) ve bir meta-analizde remisyon indüksiyonunda 

plaseboya üstünken ciddi advers olaylar plaseboyla benzerdir. GEMINI I’de 6. hafta 

endoskopik remisyon oranları plasebo ile karșılaștırıldığında %40,9’a %24,8 olarak 

tespit edilmiștir (p=0,001). Anti-TNF naif olgularda etkinlik daha yüksektir.(45-48)

• Ustekinumab: Biyolojik/konvansiyonel yanıtsız veya steroid bağımlı orta-șiddetli 

ÜK’te 6 mg/kg Ustekinumab tedavisi klinik remisyon, klinik yanıt ve endoskopik 

iyileșmede plaseboya üstünken advers olay oranları benzerdir.(49) Orta ve șiddetli 

ÜK’li olgularda birinci ve ikinci basamak biyolojik ajanların karșılaștırıldığı bir 

network meta-analizde anti-TNF deneyimli olgularda adalimumab ve vedolizu-

maba üstün bulunmuștur.(40)

• JAK inhibitörleri (tofasitinib, upadasitinib): Tofasitinib iki RCT’in incelendiği bir 

meta-analizde (n=1220) klinik remisyon sağlamada hem anti-TNF naiv hem de 

deneyimli olgularda plaseboya üstün bulunmuștur.(2,50-52) Upadasitinib 45 mg klinik 

remisyon ve endoskopik iyileșmede plaseboya üstün;(53) network meta-analizlerde 

infliksimab dahil tüm ajanlardan üstün ve en hızlı etkili bulunmuștur.(54,55)

• S1P reseptör modülatörleri (ozanimod, etrasimod): Oral küçük moleküllerdir; 

mekanizma ve farmakoloji ilgili bölümde anlatılmıștır. Ozanimod (True North, faz 

3) 10. haftada klinik remisyon (%18,4’e %6,0) klinik yanıtta ve endoskopik/mu-

kozal iyileșmede plaseboya üstündür.(63) Etrasimod 2 mg (ELEVATE UC 52/12) 

hem 12. haftada hem de 52. haftada klinik remisyon sağlamada plaseboya 

üstün (%27’ye %7 ve %32’e %7) bulunmuștur. Benzer șekilde hem 12. hem 

de 52. haftada sekonder sonlanım noktaları olan endoskopik iyileșme, sempto-

matik remisyon, mukozal iyileșme/EIHR, klinik yanıt oranları Etrasimod grubunda 

plaseboya göre anlamlı șekilde fazla idi.(64)

• S1P modülatörleri biyolojik/JAK naif olgularda daha yüksek etkinlik gösterir; 

AGA 2024 network meta-analizinde biyolojik naif olgularda tedavi tercihinde en 

üst sıralarda yer almıștır.(65) En sık advers olaylar lenfopeni, anemi, nazofarenjit, 

bașağrısı ve transaminaz yüksekliğidir; bradikardi ve makula ödemi nadir/doza 

bağlıdır. Bașlangıçta kardiyak (EKG), oftalmolojik değerlendirme, KCFT ve VZV 

IgG kontrolü gerekir.(63,64)

• IL-23 (p19) inhibitörleri (mirikizumab, risankizumab, guselkumab): Ustekinu-

mabdan farklı olarak selektif p19 inhibisyonu yaparlar. On ikinci haftada klinik 

remisyon oranları, mirikizumab (LUCENT-1, n=1281) ile %24,2’ye karșı 

%13,3; risankizumab (INSPIRE, n=975) ile %20,3’e karșı %6,2 ve intravenöz 

guselkumab (QUASAR, n=701) ile %22,6’ya karșı %7,9 olacak șekilde plase-

boya üstün bulunmuștur.(66-68) Subkütan guselkumab (ASTRO, n=418) ise 12. 

haftada %28’e karșı %6 remisyon sağlamıștır.(71)

• IL-23 inhibitörleri, yedi RCT ve 4203 hastayı kapsayan 2025 meta-analizinde, klinik 

remisyon indüksiyonunda (RR 1,52) ve histo-endoskopik mukozal iyileșme açısından 

plaseboya üstün bulunmuștur.(70) AGA 2024 kılavuzunda; ileri tedaviye naif hastalarda 

risankizumab ve guselkumab “yüksek etkinlik”, mirikizumab ise “orta etkinlik” 

grubunda konumlandırılmıștır.(65) Bu grup, biyolojik/JAK deneyimli zorlu olgularda da 

etkilidir; erken (2-4. hafta) klinik yanıt avantajına sahiptir ve düșük ciddi enfeksiyon 

riski tașır. En sık görülen advers olaylar nazofarenjit, baș ağrısı ve artraljidir.(66-68,70)

Ana Noktalar - Orta-Șiddetli ÜK İndüksiyonu
• Birinci basamakta oral prednizolon, anti-TNF (infliksimab, adalimumab, golimu-

mab), vedolizumab, ustekinumab, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri (ozani-

mod, etrasimod) ve IL-23 inhibitörleri (mirikizumab, risankizumab, guselkumab) 

kullanılabilir.

• İmmünojenisiteyi azaltmak için anti-TNF’e immünmodülatör eklenmesi tedavi 

bașarısını artırır.

• Biyolojik deneyimli olgularda daha önce kullanılmadıysa infliksimab, adalimu-

mab*, vedolizumab*, ustekinumab, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri ve IL-23 

inhibitörleri tercih edilmelidir. (*șiddetli aktif ÜK hariç)

• JAK inhibitörü tedavisi risk grubu (>65 yaș ve ≥1 kardiyovasküler risk) göz 

önünde bulundurularak uygun popülasyonda verilmelidir.

Orta-Șiddetli ÜK: Remisyon İdamesi
• Anti-TNF: 10 plasebo kontrollü RCT’lik meta-analizde klinik remisyon, steroidsiz 

remisyon, yașam kalitesi ve remisyonun sürdürülmesinde plaseboya üstün 

bulunmuștur. Güvenlik verileri ise benzerdir.(2,28-36,56)

• Vedolizumab: ECCO 2022 (3 RCT) verisinde 52-60 hafta sonunda klinik remisyon 

idamesinde plaseboya üstün bulunmușken güvenlik sinyalleri plasebo ile benzer-

dir.(2,45,46,57,58) Macaluso ve arkadașlarının gözlemsel çalıșmaları havuzlayan 2023 

meta-analizinde vedolizumab ile remisyon indüksiyon oranı yaklașık %40, 

remisyon idame oranı ise yaklașık %45 olarak bildirilmiștir. Biyolojik tedaviye 

naif olgularda remisyon idame șansı daha yüksek bulunmuștur (OR 1,47).(59)

• Ustekinumab: İki RCT’de 8 veya 12 haftada bir 90 mg subkutan, Ustekinumab 

tedavisi alan olgularda 44. haftada klinik ve steroidsiz remisyon oranları 

plaseboya üstün bulunmuștur.(2,49) UNIFI uzun dönem uzatma çalıșmasında 152. 

haftada steroidsiz remisyon %51,2 (q12w) ve %55,1 (q8w); biyolojik deneyimsiz 

olgularda daha yüksektir.(60)

• JAK inhibitörleri: Tofasitinib (5/10 mg x 2), klinik remisyon ile sürekli ve steroidsiz 

remisyon sağlamada plaseboya üstün bulunmuștur. Bununla birlikte, tofasitinib 

tedavisiyle enfeksiyon riskinde plaseboya kıyasla istatistiksel olarak anlamlı bir 

fark saptanmamıștır.(51) U-ACHIEVE idame çalıșmasında upadasitinib (15/30 

mg), 52. haftada tüm sonlanımlarda plaseboya üstün bulunmuș; ciddi advers 

olay riskinde ise artıș tespit edilmemiștir.(53)

• Tofasitinibin tamamlanmıș global klinik programından elde edilen ~4,4 yıllık 

entegre güvenlik analizinde, ciddi enfeksiyon (IR 2,0/100 hasta-yılı) ve herpes 

zoster (IR 4,1/100 hasta-yılı) dıșında anlamlı bir risk artıșı gösterilememiș; 

herpes zoster için ise doz bağımlı bir ilișki saptanmıștır.(61) Romatoid artritte ≥

50 yaș ve ≥1 KV riskli olgularda günde 2×10 mg tofasitinib ile anti-TNF’e göre 

VTE riski artmıș; bunun üzerine EMA en düșük etkili dozun kullanılmasını ve 

2×10 mg/gün kullanımından kaçınılmasını önermiștir.(62) Oral kullanım, immüno-

jenisite olmaması ve hızlı etki JAK inhibitörlerinin avantajlarıdır.

• S1P modülatörleri: Ozanimod (True North idame) 52. hafta sonunda klinik remis-

yon idamesini sağlamada plaseboya üstün (%37,0’ye %18,5) bulunmuștur. 

Açık etiketli uzatma çalıșmasında ise 46. ve 94. haftada remisyon ozanimod ile 

%72,2 ve %69,1 remisyon oranları tespit edilmiștir.(63,69) Etrasimod (ELEVATE 

UC 52, treat-through) 52. haftada remisyon oranlarında plaseboya üstün idi 

(%32 vs. %7). Sekonder sonlanım noktalarına ulașmada da etrasimod yine 

plaseboya göre anlamlı düzeyde üstün bulunmuștur.(64) Uzun dönem advers 

olaylar lenfopeni, bașağrısı, transaminaz yüksekliği ve nazofarenjitken ciddi 

enfeksiyon/KV olay/malignite oranları düșüktür ancak kardiyak iletim, makula 

ödemi ve HZ açısından dikkatli olmak gerekir.(63,64,69)

• IL-23 inhibitörleri: IL-23 inhibitörleri, orta-ağır aktif ÜK’te idame tedavide tutarlı bir 

üstünlük göstermiștir.(66-68,70,72,73) Selektif bir IL-23 p19 inhibitörü olan mirikizumab, 

LUCENT-2 idame çalıșmasında 40. haftada klinik remisyon oranını plaseboya kıyasla 

anlamlı șekilde artırmıștır (%49,9’a karșı %25,1).(66,72) Benzer șekilde risankizumab, 

COMMAND idame çalıșmasında 52. haftada değerlendirilen her iki dozda da (180 

mg ve 360 mg, 8 haftada bir subkütan) klinik remisyonda plaseboya üstünlük 

sağlamıștır (sırasıyla %40,2 ve %37,6’ya karșı %25,1).(67) Guselkumab ise QUASAR 

idame çalıșmasında 44. haftada her iki dozda da (200 mg her 4 haftada bir ve 100 

mg her 8 haftada bir, subkütan) klinik remisyon oranlarını plaseboya kıyasla anlamlı 

biçimde yükseltmiștir (%50,0/%45,2’ye karșı %18,9).(68)

• Bu sınıf etkinliği, kümülatif kanıtlarla da desteklenmektedir. Yedi randomize 

kontrollü çalıșmayı ve toplam 4.203 hastayı kapsayan 2025 tarihli bir sistematik 

derleme ve meta-analizde, IL-23 inhibitörleri idame tedavide hem klinik remis-

yon (RR 1,62) hem de histolojik-endoskopik mukozal iyileșme (RR 1,81) açısın-

dan plaseboya anlamlı üstünlük göstermiș; bu fayda ciddi advers olaylarda 

herhangi bir artıș olmaksızın elde edilmiștir.(70)

Ana Noktalar - Orta-Șiddetli ÜK İdamesi
• Sistemik kortikosteroid hariç, remisyon hangi ilaçla sağlandıysa onunla devam 

edilmelidir.

• Anti-TNF, vedolizumab, ustekinumab, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri ve 

IL-23 inhibitörleri remisyon idamesinde etkilidir.

ÜK tedavisinde kullanılan biyolojik ilaçların ve küçük moleküllerin indüksiyon/idame 

uygulama yolu ile pozolojileri Tablo 1’de özetlenmiștir.

Șiddetli Aktif Kolit Tedavisi
• İlk tercih sistemik kortikosteroiddir: Hidrokortizon 100 mg IV 4×1 veya metilp-

rednizolon 60 mg IV (multipl enjeksiyon veya 24 saatlik infüzyon). Yanıt indeks-

lerle değerlendirilir; yanıtsız olgularda IV siklosporin (2-4 mg/kg, 7 gün; yanıt 

varsa 3-4 ay oral form ve daha uzun idame için tiopürin eklenmesi) veya standart 

doz infliksimab kullanılır.(74)

• Siklosporinin optimal tiopürin idamesi alanlarda veya yakın infliksimab öyküsü 

olanlarda immünsupresyonu artıracağı; renal yetmezlik, aktif enfeksiyon ve 

anafilaksi riski tașıdığı unutulmamalıdır.(75)

• İnfliksimab, AȘÜK’te en güçlü randomize kanıt birikimine sahip kurtarma tedavi-

sidir. Steroide yanıtsız olguları kapsayan çift kör, plasebo kontrollü randomize 

çalıșmada , tek doz infliksimab (5 mg/kg) randomizasyondan sonraki 3 ay içinde 

kolektomi oranını plaseboya kıyasla anlamlı șekilde azaltmıștır (%29’a karșı 

%67; OR 4,9); hiçbir hastada ölüm görülmemiș ve ciddi yan etki bildirilmemiș-

tir.(76) Sistematik derleme ve meta-analizler, infliksimab ile siklosporinin kurtarma 

tedavisi olarak benzer etkinlik gösterdiğini ortaya koymaktadır.(77) İnfliksimab 

0-2-6. haftalarda 5 mg/kg, sonrasında 8 haftada bir 5 mg/kg uygulanır. 

AȘÜK’teki yüksek inflamatuvar yük, hipoalbüminemi ve dıșkıyla ilaç kaybına 

bağlı hızlanmıș klirens standart dozları yetersiz kılabileceğinden yoğunlaștırılmıș 

indüksiyon rejimleri önerilmișse de, ilk randomize çalıșma olan PREDICT-UC’de 

ilk doz olarak 10 mg/kg’ın 5 mg/kg’a kıyasla 7. günde klinik yanıtta üstün 

olmadığı; yoğunlaștırılmıș, hızlandırılmıș ve standart rejimler arasında 14. günde 

yanıt veya 3. ayda remisyon/kolektomi açısından anlamlı fark bulunmadığı 

gösterilmiștir.(78) Dolayısıyla yüksek doz veya sık aralığın standart doza rutin 

üstünlüğü yoktur; fayda yüksek klirensli seçilmiș alt grupla sınırlı olabilir.

• Medikal tedavi yetersizliğinde olgular referans merkeze yönlendirilmelidir. Hasta-

neye yatan biyolojik deneyimli șiddetli ÜK’te steroid/anti-TNF dirençli olgularda 

siklosporin indüksiyonu + vedolizumab idamesi ve siklosporin + ustekinumab 

kombinasyonu umut verici bulunmuștur.(74)

• JAK inhibitörlerinin hızlı etki bașlangıcı, AȘÜK’te kurtarma tedavisi olarak ilgi 

çekmektedir. Bu sınıfta en geniș kanıt birikimi tofasitinib içindir. Steroid-refrakter 

ve biyolojik tedavi deneyimli, AȘÜK nedeniyle hastaneye yatırılan olguları kapsa-

yan retrospektif bir vaka-kontrol çalıșmasında, yüksek doz tofasitinib (10 mg 

günde 3 kez) indüksiyonu 1:3 eșleștirilmiș kontrollere kıyasla 90 günde kolekto-

mi riskini azaltmıș; yalnızca yüksek günlük dozun kolektomiden korunmada etkili 

olduğu öne sürülmüștür.(79) Bu sınıfa ait ilk prospektif, randomize, çift kör, 

plasebo kontrollü çalıșma olan TACOS’ta, AȘÜK ile yatırılan hastalarda intravenöz 

steroide tofasitinib (10 mg günde 3 kez) eklenmesi 7. günde tedavi yanıtını 

plaseboya kıyasla anlamlı șekilde artırmıș (%83,0’a karșı %58,8; OR 3,42; %95 

GA 1,37-8,48; p=0,007); kurtarma tedavisi gereksinimi tofasitinib kolunda 

belirgin biçimde düșük bulunmuștur (%13’e karșı %38).(80) Upadasitinib (45 

mg/gün) ise, çoğunluğu önceden anti-TNF’e maruz kalmıș steroid-refrakter 

olgulardan olușan gerçek yașam serilerinde hızlı klinik ve biyokimyasal yanıt 

(ortalama ~3-4 gün) sağlamıș; hastanede yatıș süresini kısaltmıș ve indeks 

yatıșta kolektomi oranı düșük (~%9) bulunmuștur.(81,82) Bununla birlikte mevcut 

kanıtlar küçük retrospektif seriler ve olgu sunumlarıyla sınırlıdır; AȘÜK’te upada-

sitinibin yeri, devam eden kontrollü çalıșmaların sonuçlarıyla netleșecektir. Bu 

nedenle șu an için seçilmiș, dirençli olgularda alternatif kurtarma seçeneği 

olarak, deneyimli merkezlerde ve enfeksiyon/tromboembolizm açısından dikkatli 

değerlendirme ile düșünülmelidir.(81,82)

Ana Noktalar - Șiddetli Aktif Kolit
• Hidrokortizon 100 mg IV 4×1 veya metilprednizolon 60 mg IV verilir.

• Steroid yanıtsız olgularda infliksimab (standart doz) veya IV siklosporin (7 günlük 

2-4 mg/kg indüksiyon, yanıt varsa 3-4 ay oral form azatiopürin ile kombine) 

kullanılabilir.

• Seçilmiș dirençli olgularda JAK inhibitörleri (tofasitinib, upadasitinib) hızlı etkili 

bir alternatif kurtarma seçeneği olabilir; ancak bu endikasyonda kanıtlar henüz 

sınırlıdır ve deneyimli merkezlerde değerlendirilmelidir.
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GİRİȘ

Ülseratif kolit (ÜK), kolon mukozasını tutan, remisyon ve alevlenme dönemleri ile 

seyreden kronik immün aracılı bir inflamatuvar barsak hastalığıdır. Son yirmi yılda 

biyolojik ajanlar ve küçük moleküllerin tedaviye dahil olmasıyla birlikte, ÜK tedavisi-

nin hedefi sadece klinik remisyon sağlamaktan çıkmıș; endoskopik ve histolojik 

iyileșme, steroidsiz remisyon, hastaneye yatıș ve kolektomi oranlarında azalma ile 

yașam kalitesinin iyileștirilmesini kapsayan çok boyutlu bir yaklașıma dönüșmüș-

tür.(1,2) Bu hedeflere ulașmada tedavi optimizasyonu, tedavi sıralamasının seçimi, 

terapötik ilaç düzeyi izlemi (TDM) ve uzun süreli remisyonda olan hastalarda ilaç 

kesilmesi gibi konular güncelliğini korumaktadır. Bu derlemede, ÜK’te tedavi 

optimizasyonu, step-up ve step-down yaklașımlarının karșılaștırılması, biyolojik 

ajanlarda TDM uygulamaları ile remisyondaki hastalarda ilaç kesilmesi stratejileri 

güncel literatür ıșığında tartıșılmaktadır.

ÜLSERATİF KOLİT TEDAVİ OPTİMİZASYONU

Tedavi optimizasyonu; hastanın risk profiline göre doğru ilacın, doğru zamanda, 

doğru dozda ve yeterli süre ile uygulanmasını kapsar. Amerikan Gastroenteroloji 

Derneği’nin (AGA) 2024 yılında yayımladığı orta-șiddetli ÜK kılavuzunda, 12 farklı 

ileri tedavi etkinliklerine göre sınıflandırılmıș ve yüksek etkinlikli ajanların (infliksi-

mab, vedolizumab, ustekinumab, IL-23 inhibitörleri, S1PR modülatörleri, upadasiti-

nib gibi) yüksek riskli hastalarda erken dönemde kullanılması önerilmiștir.(3) Kılavuz, 

klasik “tiyopürin üzerinden basamaklı step-up” yaklașımından uzaklașmayı ve 

steroid bağımlılığının önlenmesi için erken biyolojik bașlangıcı vurgulamaktadır.(3,4) 

Hafif-orta ÜK’te 5-aminosalisilatlar (5-ASA) hâlâ temel tedavi seçeneğidir; ancak 

optimal doz, oral-topikal kombinasyon, kıvam ve aderans yeterince değerlendiril-

meden tedaviyi yetersiz kabul etmek yaygın bir hata olarak bildirilmektedir.(5) 

Optimizasyonun bir diğer boyutu, tedavi hedeflerinin objektif olarak izlenmesidir. 

STRIDE-II uzlașısı doğrultusunda klinik remisyon kısa vadeli, endoskopik iyileșme 

ve fekal kalprotektin normalizasyonu ise orta-uzun vadeli hedefler olarak konum-

landırılmakta; bu hedeflere ulașılamadığında tedavinin yoğunlaștırılması önerilmek-

tedir.(1,5) Ayrıca intestinal ultrasonografi ve ev tabanlı kalprotektin testleri gibi nonin-

vaziv izlem araçları, tedaviye yanıtın erken değerlendirilmesi ve doz ayarlamasına 

olanak sağlamaktadır.(5)

Ana Noktalar
• Tedavi optimizasyonu; doğru hastaya, doğru ilacı, doğru zamanda, doğru dozda 

ve yeterli süre ile uygulamayı kapsar.

• Yüksek riskli orta-șiddetli ÜK’li olgularda yüksek etkinlikli ajanların ((infliksimab, 

vedolizumab, ustekinumab, IL-23 inhibitörleri, S1PR modülatörleri, upadasitinib) 

erken dönemde kullanılması uygundur

• Hafif-orta ÜK’de tedavi yetersiz kabul edilmeden önce optimal mesalazin dozu, 

oral-topikal kombinasyon ve hasta uyumu mutlaka değerlendirilmelidir.

• Tedavi optimizasyonunda tedavi yanıtını değerlendirmede klinik remisyon kısa 

vadeli; endoskopik iyileșme ve fekal kalprotektin normalizasyonu orta-uzun 

vadeli hedeflerdir.

• İntestinal ultrasonografi ve ev tabanlı fekal kalprotektin testleri gibi noninvaziv 

izlem araçları, tedaviye erken yanıtın değerlendirilmesinde ve doz ayarlamasında 

kullanılabilir.

• Hedeflere ulașılamadığında tedavinin yoğunlaștırılması (doz/sıklaștırma veya 

ajan değișimi) düșünülmelidir.

STEP-UP VE STEP-DOWN YAKLAȘIMLARININ KARȘILAȘTIRILMASI

Geleneksel step-up stratejisi; 5-ASA ile bașlayıp yanıt alınamadığında kortikostero-

idler, ardından tiyopürinler ve son olarak biyolojik ajanlar/küçük moleküllere geçiși 

öngören, daha az toksik ilaçlarla kademeli ilerlemeyi esas alan bir modeldir.(2,6) Bu 

yaklașımın en önemli avantajı, hafif-orta hastalarda gereksiz güçlü immünsupres-

yonu önlemesidir. Öte yandan, yüksek riskli hastalarda etkili tedaviye geç ulașma, 

kümülatif steroid yükü, progresif mukozal hasar ve kolektomi riskinde artıș bașlıca 

dezavantajlardır.(2,6)

Step-down (veya “top-down”) yaklașım ise yüksek riskli hastalarda tedaviye doğru-

dan ileri düzey ilaçlarla bașlamayı, remisyon sağlandıktan sonra tedaviyi daha az 

yoğun rejime indirmeyi hedefler.(2,7) Crohn hastalığında top-down stratejinin üstün-

lüğü daha erken gösterilmiș olsa da, ÜK’te de benzer bir paradigma değișimi 

yașanmaktadır. Özellikle akut șiddetli ÜK (ASÜK) hastalarında hızlandırılmıș step-up 

veya doğrudan kurtarma tedavisi (infliksimab, siklosporin veya JAK inhibitörleri) ile 

erken agresif yaklașımın kolektomi oranlarını azaltma potansiyeli vurgulanmakta-

dır.(7,8) AGA 2024 kılavuzu, orta-șiddetli ÜK’te yüksek etkinlikli ajanların erken 

kullanımını ve gereksiz basamakların atlanmasını öneren “accelerated step-up” 

yaklașımını resmi olarak benimsemiștir.(3) Sonuç olarak, güncel eğilim dikotomik 

bir seçim yerine hastanın klinik, endoskopik, biyobelirteç ve bireysel risk profili 

üzerinden șekillenen bireyselleștirilmiș bir tedavi stratejisidir.(2,3)

Ana Noktalar
• Klasik step-up yaklașımı (5-ASA A steroid A tiyopürin A biyolojik) hafif-orta 

olgularda gereksiz immünsupresyonu engellemekle birlikte, yüksek riskli 

hastalarda etkili tedaviye geç ulașma ve kolektomi riskinde artıșla ilișkilidir.

• Step-down (top-down) yaklașım, yüksek riskli olgularda doğrudan ileri düzey 

ajanlarla tedaviye bașlayıp remisyon sonrası tedaviyi daha az yoğun rejime 

indirmeyi hedefler.

• Akut șiddetli ÜK’de hızlandırılmıș step-up veya doğrudan kurtarma tedavisi 

(infliksimab, siklosporin, JAK inhibitörleri) kolektomi oranını azaltabilir.

• Güncel eğilim, step-up ve step-down arasında bir seçim yapmak yerine hastanın 

klinik, endoskopik, biyobelirteç ve bireysel risk profiline göre șekillenen bireysel-

leștirilmiș tedavi stratejisidir.

ÜLSERATİF KOLİT TEDAVİSİNDE TERAPÖTİK DOZ MONİTORİZASYONU

Terapötik doz monitorizasyonu (TDM); serum ilaç düzeyinin ve anti-ilaç antikorları-

nın ölçülerek doz/rejim ayarlamasının yapılmasıdır. Reaktif TDM, primer yanıtsızlık 

veya sekonder yanıt kaybı durumunda; proaktif TDM ise klinik remisyonda olan 

hastalarda hedef düzeylerin korunması amacıyla uygulanır.(9,10) ÜK’te en güçlü kanıt 

infliksimab ve adalimumab gibi anti-TNF ajanlar içindir; yeterli trough (çukur) düzey 

(infliksimab için genellikle ≥5 µg/mL idame döneminde, ASÜK’te daha yüksek 

değerler) remisyon ve endoskopik iyileșme ile ilișkilendirilmiștir.(9,11) Farmakokinetik 

yetersizlik (düșük düzey, antikor negatif) saptandığında doz artırımı veya sıklaștır-

ma; immünojenite (düșük düzey, antikor pozitif) durumunda ise ajan değișikliği 

veya immünomodülatör eklenmesi önerilmektedir.(10,11)

ASÜK’te yüksek inflamatuvar yük, albümin kaybı ve hızlanmıș ilaç klirensi nedeniyle 

standart infliksimab dozları yetersiz kalabilmektedir; bu hastalarda TDM’ye dayalı 

hızlandırılmıș/yoğunlaștırılmıș doz rejimleri gündemdedir.(11) Ancak randomize 

verilerde yoğunlaștırılmıș infliksimab dozlamasının her hastada kolektomi oranını 

azaltmadığı, yalnızca yüksek klirens gösteren alt grupta fayda sağladığı gösterilmiș-

tir.(8,11) Anti-TNF dıșı ajanlarda veriler daha sınırlıdır: vedolizumab için hem reaktif 

hem proaktif TDM sonuçları çelișkili, üstekinumab için orta düzeyde, risankizumab 

için ise küçük serilere dayanan destekleyici veriler bulunmaktadır; golimumabda 

belirgin klinik fayda gösterilememiștir.(9,12) Güncel kılavuzlar, anti-TNF ajanlarda 

reaktif TDM’yi güçlü șekilde önermekte; proaktif TDM’nin rutin uygulanması 

konusunda ise hâlâ tartıșma sürmektedir.(9,10,12)

Ana Noktalar
• Reaktif TDM, primer yanıtsızlık veya sekonder yanıt kaybında; proaktif TDM ise 

klinik remisyonda olan hastalarda hedef düzeyleri korumak amacıyla uygulanır.

• ÜK’de en güçlü TDM kanıtı anti-TNF ajanlarda (infliksimab, adalimumab) bulun-

maktadır; idame döneminde infliksimab için ≥5 µg/mL çukur düzey remisyon 

ve endoskopik iyileșme ile ilișkilidir.

• Düșük düzey ve antikor negatifliğinde doz artırımı/sıklaștırma; düșük düzey ve 

antikor pozitifliğinde ajan değișimi veya immünomodülatör eklenmesi önerilir.

• Akut șiddetli ÜK’de hızlanmıș ilaç klirensi nedeniyle standart infliksimab dozları 

yetersiz kalabilir; TDM’ye dayalı yoğunlaștırılmıș doz rejimleri yalnızca yüksek 

klirensli alt grupta fayda sağlar.

• Anti-TNF dıșı ajanlarda TDM verileri sınırlıdır

• Anti-TNF ajanlarda reaktif TDM tedavi optimizasyonu için uygundur, proaktif 

TDM’nin rutin uygulaması önerilmemektedir

ÜLSERATİF KOLİTTE İLAÇ KESİLMESİ
(DE-ESKALASYON VE TEDAVİ SONLANDIRMA)

Uzun süreli remisyonda olan hastalarda tedavi yan etkileri (infeksiyon, malignite 

riski), maliyet, hasta tercihi ve gebelik gibi faktörler nedeniyle ilaç kesilmesi sıkça 

gündeme gelmektedir. Ancak her major ilaç sınıfının (5-ASA, immünomodülatör, 

biyolojik ajan) kesilmesi nüks riskini artırmaktadır.(13) Azatiyoprin ile idame tedavi-

sinde remisyonda olan ÜK hastalarında ilaç kesilmesi sonrası yüksek nüks oranı 

bildirilmiș; ekstansif tutulum, idame sırasında sürdürülebilir remisyon olmaması 

ve kısa tedavi süresi bașlıca risk faktörleri olarak tanımlanmıștır.(14) Anti-TNF ajanla-

rın kesilmesi konusundaki HAYABUSA çalıșması ve sonraki çok uluslu kohortlar, 

ÜK’te infliksimab kesilmesi sonrası 1. yılda yaklașık %40-50, daha uzun izlemde 

ise %50’nin üzerinde nüks oranı bildirmiștir.(15,16) Buna karșılık tek merkezli bir 

çalıșmada STOP-kriterlerine göre kesim yapılan grupta 12. ayda %29, 36. ayda 

%47 nüks gözlenirken, tedaviye devam edilen grupta bu oranlar sırasıyla %10 ve 

%18 olarak bulunmuștur.(17)

Vedolizumab ve üstekinumab kesilmesine ilișkin REVEUS ve VEDUST-EXIT çalıșma-

larında, biyolojiksiz remisyon oranı 12 ayda %80 iken 48 ayda %48’e kadar 

düșmüș; ÜK hastalarında Crohn hastalarına kıyasla daha yüksek ve daha erken 

nüks saptanmıștır.(18,19) Önemli bir pratik bulgu, nüks geliștiğinde aynı ajanla 

yeniden indüksiyonun hastaların yaklașık %75-85’inde remisyonu yeniden 

sağlayabildiğidir.(17,18) Uzun vadeli izlemde, endoskopik remisyonda anti-TNF 

kesilmiș ÜK hastalarının yaklașık %60’ında hastalığın daha hafif seyirli bir fenotipe 

dönüșebildiği; mukozal TNF mRNA düșük olan hastalarda biyolojiksiz uzun süreli 

remisyon olasılığının anlamlı șekilde yüksek olduğu gösterilmiștir.(20) Avrupa Crohn 

ve Kolit Örgütü’nün (ECCO) “Exit Strategies” bașlıklı uzlașısı; en az 1-2 yıl derin 

remisyon (klinik, biyokimyasal ve endoskopik), düșük fekal kalprotektin, kombine 

tedavide yeterli ilaç düzeyi ve hasta ile ortak karar alma gibi kriterleri kesim öncesi 

aramaktadır.(13,21) Sonuç olarak ÜK’te ilaç kesilmesi bireyselleștirilmeli, kesim 

sonrası yakın klinik ve biyobelirteç izlemi yapılmalı; nüks halinde hızlı yeniden 

indüksiyon planlanmalıdır.

Ana Noktalar
• Tedavi yan etkileri, maliyet, hasta tercihi ve gebelik gibi nedenlerle ilaç kesilmesi 

gündeme gelse de her major ilaç sınıfının (5-ASA, immünomodülatör, biyolojik 

ajan) kesilmesi nüks riskini artırmaktadır.

• Nüks gelișen olguların yaklașık %75-85’inde aynı ajanla yeniden indüksiyon ile 

remisyon yeniden sağlanabilmektedir.

• İlaç kesilmesi düșünülüyorsa en az 1-2 yıllık derin remisyon (klinik, biyokimyasal, 

endoskopik), düșük fekal kalprotektin, yeterli ilaç düzeyi ve hasta ile ortak karar 

alma kriterleri aranmalıdır

• ÜK’de ilaç kesilmesi bireyselleștirilmeli; kesim sonrası yakın klinik ve biyobelirteç 

izlemi yapılmalı, nüks halinde hızlı yeniden indüksiyon planlanmalıdır.

SONUÇ

Ülseratif kolit tedavisinde klasik basamaklı yaklașım yerini, hastalık șiddeti, 

progresyon riski ve biyobelirteçlere göre șekillenen bireyselleștirilmiș ve erken 

yoğun tedavi stratejilerine bırakmaktadır. Tedavi optimizasyonunda objektif hedefle-

rin izlenmesi, anti-TNF tedavilerde reaktif (ve seçili hastalarda proaktif) TDM 

uygulaması ve ilaç kesilmesi kararlarında risk-yarar analizi güncel klinik pratiğin 

temel tașlarıdır. Gelecekte farmakogenomik, intestinal ultrason ve kișiye özgü 

biyobelirteç panelleri ile desteklenen daha hassas bir tedavi algoritmasının bu 

alanda belirleyici olacağı öngörülmektedir.

ÜLSERATIF KOLİT TEDAVİSİNDE GÜNCEL YAKLAȘIMLAR:
TEDAVİ OPTİMİZASYONU, STEP-UP VE STEP-DOWN STRATEJILERI,
TERAPÖTİK DOZ MONİTORİZASYONU VE İLAÇ KESİLMESİ



İsmail Hakkı Kalkan
TOBB Üniversitesi Gastroenteroloji Bilim Dalı

GİRİȘ

Ülseratif kolit (ÜK), kolon mukozasını tutan, remisyon ve alevlenme dönemleri ile 

seyreden kronik immün aracılı bir inflamatuvar barsak hastalığıdır. Son yirmi yılda 

biyolojik ajanlar ve küçük moleküllerin tedaviye dahil olmasıyla birlikte, ÜK tedavisi-

nin hedefi sadece klinik remisyon sağlamaktan çıkmıș; endoskopik ve histolojik 

iyileșme, steroidsiz remisyon, hastaneye yatıș ve kolektomi oranlarında azalma ile 

yașam kalitesinin iyileștirilmesini kapsayan çok boyutlu bir yaklașıma dönüșmüș-

tür.(1,2) Bu hedeflere ulașmada tedavi optimizasyonu, tedavi sıralamasının seçimi, 

terapötik ilaç düzeyi izlemi (TDM) ve uzun süreli remisyonda olan hastalarda ilaç 

kesilmesi gibi konular güncelliğini korumaktadır. Bu derlemede, ÜK’te tedavi 

optimizasyonu, step-up ve step-down yaklașımlarının karșılaștırılması, biyolojik 

ajanlarda TDM uygulamaları ile remisyondaki hastalarda ilaç kesilmesi stratejileri 

güncel literatür ıșığında tartıșılmaktadır.

ÜLSERATİF KOLİT TEDAVİ OPTİMİZASYONU

Tedavi optimizasyonu; hastanın risk profiline göre doğru ilacın, doğru zamanda, 

doğru dozda ve yeterli süre ile uygulanmasını kapsar. Amerikan Gastroenteroloji 

Derneği’nin (AGA) 2024 yılında yayımladığı orta-șiddetli ÜK kılavuzunda, 12 farklı 

ileri tedavi etkinliklerine göre sınıflandırılmıș ve yüksek etkinlikli ajanların (infliksi-

mab, vedolizumab, ustekinumab, IL-23 inhibitörleri, S1PR modülatörleri, upadasiti-

nib gibi) yüksek riskli hastalarda erken dönemde kullanılması önerilmiștir.(3) Kılavuz, 

klasik “tiyopürin üzerinden basamaklı step-up” yaklașımından uzaklașmayı ve 

steroid bağımlılığının önlenmesi için erken biyolojik bașlangıcı vurgulamaktadır.(3,4) 

Hafif-orta ÜK’te 5-aminosalisilatlar (5-ASA) hâlâ temel tedavi seçeneğidir; ancak 

optimal doz, oral-topikal kombinasyon, kıvam ve aderans yeterince değerlendiril-

meden tedaviyi yetersiz kabul etmek yaygın bir hata olarak bildirilmektedir.(5) 

Optimizasyonun bir diğer boyutu, tedavi hedeflerinin objektif olarak izlenmesidir. 

STRIDE-II uzlașısı doğrultusunda klinik remisyon kısa vadeli, endoskopik iyileșme 
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ve fekal kalprotektin normalizasyonu ise orta-uzun vadeli hedefler olarak konum-

landırılmakta; bu hedeflere ulașılamadığında tedavinin yoğunlaștırılması önerilmek-

tedir.(1,5) Ayrıca intestinal ultrasonografi ve ev tabanlı kalprotektin testleri gibi nonin-

vaziv izlem araçları, tedaviye yanıtın erken değerlendirilmesi ve doz ayarlamasına 

olanak sağlamaktadır.(5)

Ana Noktalar
• Tedavi optimizasyonu; doğru hastaya, doğru ilacı, doğru zamanda, doğru dozda 

ve yeterli süre ile uygulamayı kapsar.

• Yüksek riskli orta-șiddetli ÜK’li olgularda yüksek etkinlikli ajanların ((infliksimab, 

vedolizumab, ustekinumab, IL-23 inhibitörleri, S1PR modülatörleri, upadasitinib) 

erken dönemde kullanılması uygundur

• Hafif-orta ÜK’de tedavi yetersiz kabul edilmeden önce optimal mesalazin dozu, 

oral-topikal kombinasyon ve hasta uyumu mutlaka değerlendirilmelidir.

• Tedavi optimizasyonunda tedavi yanıtını değerlendirmede klinik remisyon kısa 

vadeli; endoskopik iyileșme ve fekal kalprotektin normalizasyonu orta-uzun 

vadeli hedeflerdir.

• İntestinal ultrasonografi ve ev tabanlı fekal kalprotektin testleri gibi noninvaziv 

izlem araçları, tedaviye erken yanıtın değerlendirilmesinde ve doz ayarlamasında 

kullanılabilir.

• Hedeflere ulașılamadığında tedavinin yoğunlaștırılması (doz/sıklaștırma veya 

ajan değișimi) düșünülmelidir.

STEP-UP VE STEP-DOWN YAKLAȘIMLARININ KARȘILAȘTIRILMASI

Geleneksel step-up stratejisi; 5-ASA ile bașlayıp yanıt alınamadığında kortikostero-

idler, ardından tiyopürinler ve son olarak biyolojik ajanlar/küçük moleküllere geçiși 

öngören, daha az toksik ilaçlarla kademeli ilerlemeyi esas alan bir modeldir.(2,6) Bu 

yaklașımın en önemli avantajı, hafif-orta hastalarda gereksiz güçlü immünsupres-

yonu önlemesidir. Öte yandan, yüksek riskli hastalarda etkili tedaviye geç ulașma, 

kümülatif steroid yükü, progresif mukozal hasar ve kolektomi riskinde artıș bașlıca 

dezavantajlardır.(2,6)

Step-down (veya “top-down”) yaklașım ise yüksek riskli hastalarda tedaviye doğru-

dan ileri düzey ilaçlarla bașlamayı, remisyon sağlandıktan sonra tedaviyi daha az 

yoğun rejime indirmeyi hedefler.(2,7) Crohn hastalığında top-down stratejinin üstün-

lüğü daha erken gösterilmiș olsa da, ÜK’te de benzer bir paradigma değișimi 

yașanmaktadır. Özellikle akut șiddetli ÜK (ASÜK) hastalarında hızlandırılmıș step-up 

veya doğrudan kurtarma tedavisi (infliksimab, siklosporin veya JAK inhibitörleri) ile 

erken agresif yaklașımın kolektomi oranlarını azaltma potansiyeli vurgulanmakta-

dır.(7,8) AGA 2024 kılavuzu, orta-șiddetli ÜK’te yüksek etkinlikli ajanların erken 

kullanımını ve gereksiz basamakların atlanmasını öneren “accelerated step-up” 

yaklașımını resmi olarak benimsemiștir.(3) Sonuç olarak, güncel eğilim dikotomik 

bir seçim yerine hastanın klinik, endoskopik, biyobelirteç ve bireysel risk profili 

üzerinden șekillenen bireyselleștirilmiș bir tedavi stratejisidir.(2,3)

Ana Noktalar
• Klasik step-up yaklașımı (5-ASA A steroid A tiyopürin A biyolojik) hafif-orta 

olgularda gereksiz immünsupresyonu engellemekle birlikte, yüksek riskli 

hastalarda etkili tedaviye geç ulașma ve kolektomi riskinde artıșla ilișkilidir.

• Step-down (top-down) yaklașım, yüksek riskli olgularda doğrudan ileri düzey 

ajanlarla tedaviye bașlayıp remisyon sonrası tedaviyi daha az yoğun rejime 

indirmeyi hedefler.

• Akut șiddetli ÜK’de hızlandırılmıș step-up veya doğrudan kurtarma tedavisi 

(infliksimab, siklosporin, JAK inhibitörleri) kolektomi oranını azaltabilir.

• Güncel eğilim, step-up ve step-down arasında bir seçim yapmak yerine hastanın 

klinik, endoskopik, biyobelirteç ve bireysel risk profiline göre șekillenen bireysel-

leștirilmiș tedavi stratejisidir.

ÜLSERATİF KOLİT TEDAVİSİNDE TERAPÖTİK DOZ MONİTORİZASYONU

Terapötik doz monitorizasyonu (TDM); serum ilaç düzeyinin ve anti-ilaç antikorları-

nın ölçülerek doz/rejim ayarlamasının yapılmasıdır. Reaktif TDM, primer yanıtsızlık 

veya sekonder yanıt kaybı durumunda; proaktif TDM ise klinik remisyonda olan 

hastalarda hedef düzeylerin korunması amacıyla uygulanır.(9,10) ÜK’te en güçlü kanıt 

infliksimab ve adalimumab gibi anti-TNF ajanlar içindir; yeterli trough (çukur) düzey 

(infliksimab için genellikle ≥5 µg/mL idame döneminde, ASÜK’te daha yüksek 

değerler) remisyon ve endoskopik iyileșme ile ilișkilendirilmiștir.(9,11) Farmakokinetik 

yetersizlik (düșük düzey, antikor negatif) saptandığında doz artırımı veya sıklaștır-

ma; immünojenite (düșük düzey, antikor pozitif) durumunda ise ajan değișikliği 

veya immünomodülatör eklenmesi önerilmektedir.(10,11)

ASÜK’te yüksek inflamatuvar yük, albümin kaybı ve hızlanmıș ilaç klirensi nedeniyle 

standart infliksimab dozları yetersiz kalabilmektedir; bu hastalarda TDM’ye dayalı 

hızlandırılmıș/yoğunlaștırılmıș doz rejimleri gündemdedir.(11) Ancak randomize 

verilerde yoğunlaștırılmıș infliksimab dozlamasının her hastada kolektomi oranını 

azaltmadığı, yalnızca yüksek klirens gösteren alt grupta fayda sağladığı gösterilmiș-

tir.(8,11) Anti-TNF dıșı ajanlarda veriler daha sınırlıdır: vedolizumab için hem reaktif 

hem proaktif TDM sonuçları çelișkili, üstekinumab için orta düzeyde, risankizumab 

için ise küçük serilere dayanan destekleyici veriler bulunmaktadır; golimumabda 

belirgin klinik fayda gösterilememiștir.(9,12) Güncel kılavuzlar, anti-TNF ajanlarda 

reaktif TDM’yi güçlü șekilde önermekte; proaktif TDM’nin rutin uygulanması 

konusunda ise hâlâ tartıșma sürmektedir.(9,10,12)

Ana Noktalar
• Reaktif TDM, primer yanıtsızlık veya sekonder yanıt kaybında; proaktif TDM ise 

klinik remisyonda olan hastalarda hedef düzeyleri korumak amacıyla uygulanır.

• ÜK’de en güçlü TDM kanıtı anti-TNF ajanlarda (infliksimab, adalimumab) bulun-

maktadır; idame döneminde infliksimab için ≥5 µg/mL çukur düzey remisyon 

ve endoskopik iyileșme ile ilișkilidir.

• Düșük düzey ve antikor negatifliğinde doz artırımı/sıklaștırma; düșük düzey ve 

antikor pozitifliğinde ajan değișimi veya immünomodülatör eklenmesi önerilir.

• Akut șiddetli ÜK’de hızlanmıș ilaç klirensi nedeniyle standart infliksimab dozları 

yetersiz kalabilir; TDM’ye dayalı yoğunlaștırılmıș doz rejimleri yalnızca yüksek 

klirensli alt grupta fayda sağlar.

• Anti-TNF dıșı ajanlarda TDM verileri sınırlıdır

• Anti-TNF ajanlarda reaktif TDM tedavi optimizasyonu için uygundur, proaktif 

TDM’nin rutin uygulaması önerilmemektedir

ÜLSERATİF KOLİTTE İLAÇ KESİLMESİ
(DE-ESKALASYON VE TEDAVİ SONLANDIRMA)

Uzun süreli remisyonda olan hastalarda tedavi yan etkileri (infeksiyon, malignite 

riski), maliyet, hasta tercihi ve gebelik gibi faktörler nedeniyle ilaç kesilmesi sıkça 

gündeme gelmektedir. Ancak her major ilaç sınıfının (5-ASA, immünomodülatör, 

biyolojik ajan) kesilmesi nüks riskini artırmaktadır.(13) Azatiyoprin ile idame tedavi-

sinde remisyonda olan ÜK hastalarında ilaç kesilmesi sonrası yüksek nüks oranı 

bildirilmiș; ekstansif tutulum, idame sırasında sürdürülebilir remisyon olmaması 

ve kısa tedavi süresi bașlıca risk faktörleri olarak tanımlanmıștır.(14) Anti-TNF ajanla-

rın kesilmesi konusundaki HAYABUSA çalıșması ve sonraki çok uluslu kohortlar, 

ÜK’te infliksimab kesilmesi sonrası 1. yılda yaklașık %40-50, daha uzun izlemde 

ise %50’nin üzerinde nüks oranı bildirmiștir.(15,16) Buna karșılık tek merkezli bir 

çalıșmada STOP-kriterlerine göre kesim yapılan grupta 12. ayda %29, 36. ayda 

%47 nüks gözlenirken, tedaviye devam edilen grupta bu oranlar sırasıyla %10 ve 

%18 olarak bulunmuștur.(17)

Vedolizumab ve üstekinumab kesilmesine ilișkin REVEUS ve VEDUST-EXIT çalıșma-

larında, biyolojiksiz remisyon oranı 12 ayda %80 iken 48 ayda %48’e kadar 

düșmüș; ÜK hastalarında Crohn hastalarına kıyasla daha yüksek ve daha erken 

nüks saptanmıștır.(18,19) Önemli bir pratik bulgu, nüks geliștiğinde aynı ajanla 

yeniden indüksiyonun hastaların yaklașık %75-85’inde remisyonu yeniden 

sağlayabildiğidir.(17,18) Uzun vadeli izlemde, endoskopik remisyonda anti-TNF 

kesilmiș ÜK hastalarının yaklașık %60’ında hastalığın daha hafif seyirli bir fenotipe 

dönüșebildiği; mukozal TNF mRNA düșük olan hastalarda biyolojiksiz uzun süreli 

remisyon olasılığının anlamlı șekilde yüksek olduğu gösterilmiștir.(20) Avrupa Crohn 

ve Kolit Örgütü’nün (ECCO) “Exit Strategies” bașlıklı uzlașısı; en az 1-2 yıl derin 

remisyon (klinik, biyokimyasal ve endoskopik), düșük fekal kalprotektin, kombine 

tedavide yeterli ilaç düzeyi ve hasta ile ortak karar alma gibi kriterleri kesim öncesi 

aramaktadır.(13,21) Sonuç olarak ÜK’te ilaç kesilmesi bireyselleștirilmeli, kesim 

sonrası yakın klinik ve biyobelirteç izlemi yapılmalı; nüks halinde hızlı yeniden 

indüksiyon planlanmalıdır.

Ana Noktalar
• Tedavi yan etkileri, maliyet, hasta tercihi ve gebelik gibi nedenlerle ilaç kesilmesi 

gündeme gelse de her major ilaç sınıfının (5-ASA, immünomodülatör, biyolojik 

ajan) kesilmesi nüks riskini artırmaktadır.

• Nüks gelișen olguların yaklașık %75-85’inde aynı ajanla yeniden indüksiyon ile 

remisyon yeniden sağlanabilmektedir.

• İlaç kesilmesi düșünülüyorsa en az 1-2 yıllık derin remisyon (klinik, biyokimyasal, 

endoskopik), düșük fekal kalprotektin, yeterli ilaç düzeyi ve hasta ile ortak karar 

alma kriterleri aranmalıdır

• ÜK’de ilaç kesilmesi bireyselleștirilmeli; kesim sonrası yakın klinik ve biyobelirteç 

izlemi yapılmalı, nüks halinde hızlı yeniden indüksiyon planlanmalıdır.

SONUÇ

Ülseratif kolit tedavisinde klasik basamaklı yaklașım yerini, hastalık șiddeti, 

progresyon riski ve biyobelirteçlere göre șekillenen bireyselleștirilmiș ve erken 

yoğun tedavi stratejilerine bırakmaktadır. Tedavi optimizasyonunda objektif hedefle-

rin izlenmesi, anti-TNF tedavilerde reaktif (ve seçili hastalarda proaktif) TDM 

uygulaması ve ilaç kesilmesi kararlarında risk-yarar analizi güncel klinik pratiğin 

temel tașlarıdır. Gelecekte farmakogenomik, intestinal ultrason ve kișiye özgü 

biyobelirteç panelleri ile desteklenen daha hassas bir tedavi algoritmasının bu 

alanda belirleyici olacağı öngörülmektedir.

ÜLSERATIF KOLİT TEDAVİSİNDE GÜNCEL YAKLAȘIMLAR:
TEDAVİ OPTİMİZASYONU, STEP-UP VE STEP-DOWN STRATEJILERI,
TERAPÖTİK DOZ MONİTORİZASYONU VE İLAÇ KESİLMESİ
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TOBB Üniversitesi Gastroenteroloji Bilim Dalı

GİRİȘ

Ülseratif kolit (ÜK), kolon mukozasını tutan, remisyon ve alevlenme dönemleri ile 

seyreden kronik immün aracılı bir inflamatuvar barsak hastalığıdır. Son yirmi yılda 

biyolojik ajanlar ve küçük moleküllerin tedaviye dahil olmasıyla birlikte, ÜK tedavisi-

nin hedefi sadece klinik remisyon sağlamaktan çıkmıș; endoskopik ve histolojik 

iyileșme, steroidsiz remisyon, hastaneye yatıș ve kolektomi oranlarında azalma ile 

yașam kalitesinin iyileștirilmesini kapsayan çok boyutlu bir yaklașıma dönüșmüș-

tür.(1,2) Bu hedeflere ulașmada tedavi optimizasyonu, tedavi sıralamasının seçimi, 

terapötik ilaç düzeyi izlemi (TDM) ve uzun süreli remisyonda olan hastalarda ilaç 

kesilmesi gibi konular güncelliğini korumaktadır. Bu derlemede, ÜK’te tedavi 

optimizasyonu, step-up ve step-down yaklașımlarının karșılaștırılması, biyolojik 

ajanlarda TDM uygulamaları ile remisyondaki hastalarda ilaç kesilmesi stratejileri 

güncel literatür ıșığında tartıșılmaktadır.

ÜLSERATİF KOLİT TEDAVİ OPTİMİZASYONU

Tedavi optimizasyonu; hastanın risk profiline göre doğru ilacın, doğru zamanda, 

doğru dozda ve yeterli süre ile uygulanmasını kapsar. Amerikan Gastroenteroloji 

Derneği’nin (AGA) 2024 yılında yayımladığı orta-șiddetli ÜK kılavuzunda, 12 farklı 

ileri tedavi etkinliklerine göre sınıflandırılmıș ve yüksek etkinlikli ajanların (infliksi-

mab, vedolizumab, ustekinumab, IL-23 inhibitörleri, S1PR modülatörleri, upadasiti-

nib gibi) yüksek riskli hastalarda erken dönemde kullanılması önerilmiștir.(3) Kılavuz, 

klasik “tiyopürin üzerinden basamaklı step-up” yaklașımından uzaklașmayı ve 

steroid bağımlılığının önlenmesi için erken biyolojik bașlangıcı vurgulamaktadır.(3,4) 

Hafif-orta ÜK’te 5-aminosalisilatlar (5-ASA) hâlâ temel tedavi seçeneğidir; ancak 

optimal doz, oral-topikal kombinasyon, kıvam ve aderans yeterince değerlendiril-

meden tedaviyi yetersiz kabul etmek yaygın bir hata olarak bildirilmektedir.(5) 

Optimizasyonun bir diğer boyutu, tedavi hedeflerinin objektif olarak izlenmesidir. 

STRIDE-II uzlașısı doğrultusunda klinik remisyon kısa vadeli, endoskopik iyileșme 

ve fekal kalprotektin normalizasyonu ise orta-uzun vadeli hedefler olarak konum-

landırılmakta; bu hedeflere ulașılamadığında tedavinin yoğunlaștırılması önerilmek-

tedir.(1,5) Ayrıca intestinal ultrasonografi ve ev tabanlı kalprotektin testleri gibi nonin-

vaziv izlem araçları, tedaviye yanıtın erken değerlendirilmesi ve doz ayarlamasına 

olanak sağlamaktadır.(5)

Ana Noktalar
• Tedavi optimizasyonu; doğru hastaya, doğru ilacı, doğru zamanda, doğru dozda 

ve yeterli süre ile uygulamayı kapsar.

• Yüksek riskli orta-șiddetli ÜK’li olgularda yüksek etkinlikli ajanların ((infliksimab, 

vedolizumab, ustekinumab, IL-23 inhibitörleri, S1PR modülatörleri, upadasitinib) 

erken dönemde kullanılması uygundur

• Hafif-orta ÜK’de tedavi yetersiz kabul edilmeden önce optimal mesalazin dozu, 

oral-topikal kombinasyon ve hasta uyumu mutlaka değerlendirilmelidir.

• Tedavi optimizasyonunda tedavi yanıtını değerlendirmede klinik remisyon kısa 

vadeli; endoskopik iyileșme ve fekal kalprotektin normalizasyonu orta-uzun 

vadeli hedeflerdir.

• İntestinal ultrasonografi ve ev tabanlı fekal kalprotektin testleri gibi noninvaziv 

izlem araçları, tedaviye erken yanıtın değerlendirilmesinde ve doz ayarlamasında 

kullanılabilir.

• Hedeflere ulașılamadığında tedavinin yoğunlaștırılması (doz/sıklaștırma veya 

ajan değișimi) düșünülmelidir.

STEP-UP VE STEP-DOWN YAKLAȘIMLARININ KARȘILAȘTIRILMASI

Geleneksel step-up stratejisi; 5-ASA ile bașlayıp yanıt alınamadığında kortikostero-

idler, ardından tiyopürinler ve son olarak biyolojik ajanlar/küçük moleküllere geçiși 

öngören, daha az toksik ilaçlarla kademeli ilerlemeyi esas alan bir modeldir.(2,6) Bu 

yaklașımın en önemli avantajı, hafif-orta hastalarda gereksiz güçlü immünsupres-

yonu önlemesidir. Öte yandan, yüksek riskli hastalarda etkili tedaviye geç ulașma, 

kümülatif steroid yükü, progresif mukozal hasar ve kolektomi riskinde artıș bașlıca 

dezavantajlardır.(2,6)

Step-down (veya “top-down”) yaklașım ise yüksek riskli hastalarda tedaviye doğru-

dan ileri düzey ilaçlarla bașlamayı, remisyon sağlandıktan sonra tedaviyi daha az 

yoğun rejime indirmeyi hedefler.(2,7) Crohn hastalığında top-down stratejinin üstün-

lüğü daha erken gösterilmiș olsa da, ÜK’te de benzer bir paradigma değișimi 

yașanmaktadır. Özellikle akut șiddetli ÜK (ASÜK) hastalarında hızlandırılmıș step-up 

veya doğrudan kurtarma tedavisi (infliksimab, siklosporin veya JAK inhibitörleri) ile 

erken agresif yaklașımın kolektomi oranlarını azaltma potansiyeli vurgulanmakta-

dır.(7,8) AGA 2024 kılavuzu, orta-șiddetli ÜK’te yüksek etkinlikli ajanların erken 

kullanımını ve gereksiz basamakların atlanmasını öneren “accelerated step-up” 

yaklașımını resmi olarak benimsemiștir.(3) Sonuç olarak, güncel eğilim dikotomik 

bir seçim yerine hastanın klinik, endoskopik, biyobelirteç ve bireysel risk profili 

üzerinden șekillenen bireyselleștirilmiș bir tedavi stratejisidir.(2,3)

Ana Noktalar
• Klasik step-up yaklașımı (5-ASA A steroid A tiyopürin A biyolojik) hafif-orta 

olgularda gereksiz immünsupresyonu engellemekle birlikte, yüksek riskli 

hastalarda etkili tedaviye geç ulașma ve kolektomi riskinde artıșla ilișkilidir.

• Step-down (top-down) yaklașım, yüksek riskli olgularda doğrudan ileri düzey 

ajanlarla tedaviye bașlayıp remisyon sonrası tedaviyi daha az yoğun rejime 

indirmeyi hedefler.

• Akut șiddetli ÜK’de hızlandırılmıș step-up veya doğrudan kurtarma tedavisi 

(infliksimab, siklosporin, JAK inhibitörleri) kolektomi oranını azaltabilir.

• Güncel eğilim, step-up ve step-down arasında bir seçim yapmak yerine hastanın 

klinik, endoskopik, biyobelirteç ve bireysel risk profiline göre șekillenen bireysel-

leștirilmiș tedavi stratejisidir.

ÜLSERATİF KOLİT TEDAVİSİNDE TERAPÖTİK DOZ MONİTORİZASYONU

Terapötik doz monitorizasyonu (TDM); serum ilaç düzeyinin ve anti-ilaç antikorları-

nın ölçülerek doz/rejim ayarlamasının yapılmasıdır. Reaktif TDM, primer yanıtsızlık 

veya sekonder yanıt kaybı durumunda; proaktif TDM ise klinik remisyonda olan 

hastalarda hedef düzeylerin korunması amacıyla uygulanır.(9,10) ÜK’te en güçlü kanıt 

infliksimab ve adalimumab gibi anti-TNF ajanlar içindir; yeterli trough (çukur) düzey 

(infliksimab için genellikle ≥5 µg/mL idame döneminde, ASÜK’te daha yüksek 

değerler) remisyon ve endoskopik iyileșme ile ilișkilendirilmiștir.(9,11) Farmakokinetik 

yetersizlik (düșük düzey, antikor negatif) saptandığında doz artırımı veya sıklaștır-

ma; immünojenite (düșük düzey, antikor pozitif) durumunda ise ajan değișikliği 

veya immünomodülatör eklenmesi önerilmektedir.(10,11)

ASÜK’te yüksek inflamatuvar yük, albümin kaybı ve hızlanmıș ilaç klirensi nedeniyle 

standart infliksimab dozları yetersiz kalabilmektedir; bu hastalarda TDM’ye dayalı 

hızlandırılmıș/yoğunlaștırılmıș doz rejimleri gündemdedir.(11) Ancak randomize 

verilerde yoğunlaștırılmıș infliksimab dozlamasının her hastada kolektomi oranını 

azaltmadığı, yalnızca yüksek klirens gösteren alt grupta fayda sağladığı gösterilmiș-

tir.(8,11) Anti-TNF dıșı ajanlarda veriler daha sınırlıdır: vedolizumab için hem reaktif 

hem proaktif TDM sonuçları çelișkili, üstekinumab için orta düzeyde, risankizumab 

için ise küçük serilere dayanan destekleyici veriler bulunmaktadır; golimumabda 

belirgin klinik fayda gösterilememiștir.(9,12) Güncel kılavuzlar, anti-TNF ajanlarda 

reaktif TDM’yi güçlü șekilde önermekte; proaktif TDM’nin rutin uygulanması 

konusunda ise hâlâ tartıșma sürmektedir.(9,10,12)

Ana Noktalar
• Reaktif TDM, primer yanıtsızlık veya sekonder yanıt kaybında; proaktif TDM ise 

klinik remisyonda olan hastalarda hedef düzeyleri korumak amacıyla uygulanır.

• ÜK’de en güçlü TDM kanıtı anti-TNF ajanlarda (infliksimab, adalimumab) bulun-

maktadır; idame döneminde infliksimab için ≥5 µg/mL çukur düzey remisyon 

ve endoskopik iyileșme ile ilișkilidir.

• Düșük düzey ve antikor negatifliğinde doz artırımı/sıklaștırma; düșük düzey ve 

antikor pozitifliğinde ajan değișimi veya immünomodülatör eklenmesi önerilir.

• Akut șiddetli ÜK’de hızlanmıș ilaç klirensi nedeniyle standart infliksimab dozları 

yetersiz kalabilir; TDM’ye dayalı yoğunlaștırılmıș doz rejimleri yalnızca yüksek 

klirensli alt grupta fayda sağlar.

• Anti-TNF dıșı ajanlarda TDM verileri sınırlıdır

• Anti-TNF ajanlarda reaktif TDM tedavi optimizasyonu için uygundur, proaktif 

TDM’nin rutin uygulaması önerilmemektedir

ÜLSERATİF KOLİTTE İLAÇ KESİLMESİ
(DE-ESKALASYON VE TEDAVİ SONLANDIRMA)

Uzun süreli remisyonda olan hastalarda tedavi yan etkileri (infeksiyon, malignite 

riski), maliyet, hasta tercihi ve gebelik gibi faktörler nedeniyle ilaç kesilmesi sıkça 

gündeme gelmektedir. Ancak her major ilaç sınıfının (5-ASA, immünomodülatör, 

biyolojik ajan) kesilmesi nüks riskini artırmaktadır.(13) Azatiyoprin ile idame tedavi-

sinde remisyonda olan ÜK hastalarında ilaç kesilmesi sonrası yüksek nüks oranı 

bildirilmiș; ekstansif tutulum, idame sırasında sürdürülebilir remisyon olmaması 

ve kısa tedavi süresi bașlıca risk faktörleri olarak tanımlanmıștır.(14) Anti-TNF ajanla-

rın kesilmesi konusundaki HAYABUSA çalıșması ve sonraki çok uluslu kohortlar, 

ÜK’te infliksimab kesilmesi sonrası 1. yılda yaklașık %40-50, daha uzun izlemde 

ise %50’nin üzerinde nüks oranı bildirmiștir.(15,16) Buna karșılık tek merkezli bir 

çalıșmada STOP-kriterlerine göre kesim yapılan grupta 12. ayda %29, 36. ayda 

%47 nüks gözlenirken, tedaviye devam edilen grupta bu oranlar sırasıyla %10 ve 

%18 olarak bulunmuștur.(17)

Vedolizumab ve üstekinumab kesilmesine ilișkin REVEUS ve VEDUST-EXIT çalıșma-

larında, biyolojiksiz remisyon oranı 12 ayda %80 iken 48 ayda %48’e kadar 

düșmüș; ÜK hastalarında Crohn hastalarına kıyasla daha yüksek ve daha erken 

nüks saptanmıștır.(18,19) Önemli bir pratik bulgu, nüks geliștiğinde aynı ajanla 

yeniden indüksiyonun hastaların yaklașık %75-85’inde remisyonu yeniden 

sağlayabildiğidir.(17,18) Uzun vadeli izlemde, endoskopik remisyonda anti-TNF 

kesilmiș ÜK hastalarının yaklașık %60’ında hastalığın daha hafif seyirli bir fenotipe 

dönüșebildiği; mukozal TNF mRNA düșük olan hastalarda biyolojiksiz uzun süreli 

remisyon olasılığının anlamlı șekilde yüksek olduğu gösterilmiștir.(20) Avrupa Crohn 

ve Kolit Örgütü’nün (ECCO) “Exit Strategies” bașlıklı uzlașısı; en az 1-2 yıl derin 

remisyon (klinik, biyokimyasal ve endoskopik), düșük fekal kalprotektin, kombine 

tedavide yeterli ilaç düzeyi ve hasta ile ortak karar alma gibi kriterleri kesim öncesi 

aramaktadır.(13,21) Sonuç olarak ÜK’te ilaç kesilmesi bireyselleștirilmeli, kesim 

sonrası yakın klinik ve biyobelirteç izlemi yapılmalı; nüks halinde hızlı yeniden 

indüksiyon planlanmalıdır.

Ana Noktalar
• Tedavi yan etkileri, maliyet, hasta tercihi ve gebelik gibi nedenlerle ilaç kesilmesi 

gündeme gelse de her major ilaç sınıfının (5-ASA, immünomodülatör, biyolojik 

ajan) kesilmesi nüks riskini artırmaktadır.

• Nüks gelișen olguların yaklașık %75-85’inde aynı ajanla yeniden indüksiyon ile 

remisyon yeniden sağlanabilmektedir.

• İlaç kesilmesi düșünülüyorsa en az 1-2 yıllık derin remisyon (klinik, biyokimyasal, 

endoskopik), düșük fekal kalprotektin, yeterli ilaç düzeyi ve hasta ile ortak karar 

alma kriterleri aranmalıdır

• ÜK’de ilaç kesilmesi bireyselleștirilmeli; kesim sonrası yakın klinik ve biyobelirteç 

izlemi yapılmalı, nüks halinde hızlı yeniden indüksiyon planlanmalıdır.

SONUÇ

Ülseratif kolit tedavisinde klasik basamaklı yaklașım yerini, hastalık șiddeti, 

progresyon riski ve biyobelirteçlere göre șekillenen bireyselleștirilmiș ve erken 

yoğun tedavi stratejilerine bırakmaktadır. Tedavi optimizasyonunda objektif hedefle-

rin izlenmesi, anti-TNF tedavilerde reaktif (ve seçili hastalarda proaktif) TDM 

uygulaması ve ilaç kesilmesi kararlarında risk-yarar analizi güncel klinik pratiğin 

temel tașlarıdır. Gelecekte farmakogenomik, intestinal ultrason ve kișiye özgü 

biyobelirteç panelleri ile desteklenen daha hassas bir tedavi algoritmasının bu 

alanda belirleyici olacağı öngörülmektedir.
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GİRİȘ

Ülseratif kolit (ÜK), kolon mukozasını tutan, remisyon ve alevlenme dönemleri ile 

seyreden kronik immün aracılı bir inflamatuvar barsak hastalığıdır. Son yirmi yılda 

biyolojik ajanlar ve küçük moleküllerin tedaviye dahil olmasıyla birlikte, ÜK tedavisi-

nin hedefi sadece klinik remisyon sağlamaktan çıkmıș; endoskopik ve histolojik 

iyileșme, steroidsiz remisyon, hastaneye yatıș ve kolektomi oranlarında azalma ile 

yașam kalitesinin iyileștirilmesini kapsayan çok boyutlu bir yaklașıma dönüșmüș-

tür.(1,2) Bu hedeflere ulașmada tedavi optimizasyonu, tedavi sıralamasının seçimi, 

terapötik ilaç düzeyi izlemi (TDM) ve uzun süreli remisyonda olan hastalarda ilaç 

kesilmesi gibi konular güncelliğini korumaktadır. Bu derlemede, ÜK’te tedavi 

optimizasyonu, step-up ve step-down yaklașımlarının karșılaștırılması, biyolojik 

ajanlarda TDM uygulamaları ile remisyondaki hastalarda ilaç kesilmesi stratejileri 

güncel literatür ıșığında tartıșılmaktadır.

ÜLSERATİF KOLİT TEDAVİ OPTİMİZASYONU

Tedavi optimizasyonu; hastanın risk profiline göre doğru ilacın, doğru zamanda, 

doğru dozda ve yeterli süre ile uygulanmasını kapsar. Amerikan Gastroenteroloji 

Derneği’nin (AGA) 2024 yılında yayımladığı orta-șiddetli ÜK kılavuzunda, 12 farklı 

ileri tedavi etkinliklerine göre sınıflandırılmıș ve yüksek etkinlikli ajanların (infliksi-

mab, vedolizumab, ustekinumab, IL-23 inhibitörleri, S1PR modülatörleri, upadasiti-

nib gibi) yüksek riskli hastalarda erken dönemde kullanılması önerilmiștir.(3) Kılavuz, 

klasik “tiyopürin üzerinden basamaklı step-up” yaklașımından uzaklașmayı ve 

steroid bağımlılığının önlenmesi için erken biyolojik bașlangıcı vurgulamaktadır.(3,4) 

Hafif-orta ÜK’te 5-aminosalisilatlar (5-ASA) hâlâ temel tedavi seçeneğidir; ancak 

optimal doz, oral-topikal kombinasyon, kıvam ve aderans yeterince değerlendiril-

meden tedaviyi yetersiz kabul etmek yaygın bir hata olarak bildirilmektedir.(5) 

Optimizasyonun bir diğer boyutu, tedavi hedeflerinin objektif olarak izlenmesidir. 

STRIDE-II uzlașısı doğrultusunda klinik remisyon kısa vadeli, endoskopik iyileșme 

ve fekal kalprotektin normalizasyonu ise orta-uzun vadeli hedefler olarak konum-

landırılmakta; bu hedeflere ulașılamadığında tedavinin yoğunlaștırılması önerilmek-

tedir.(1,5) Ayrıca intestinal ultrasonografi ve ev tabanlı kalprotektin testleri gibi nonin-

vaziv izlem araçları, tedaviye yanıtın erken değerlendirilmesi ve doz ayarlamasına 

olanak sağlamaktadır.(5)

Ana Noktalar
• Tedavi optimizasyonu; doğru hastaya, doğru ilacı, doğru zamanda, doğru dozda 

ve yeterli süre ile uygulamayı kapsar.

• Yüksek riskli orta-șiddetli ÜK’li olgularda yüksek etkinlikli ajanların ((infliksimab, 

vedolizumab, ustekinumab, IL-23 inhibitörleri, S1PR modülatörleri, upadasitinib) 

erken dönemde kullanılması uygundur

• Hafif-orta ÜK’de tedavi yetersiz kabul edilmeden önce optimal mesalazin dozu, 

oral-topikal kombinasyon ve hasta uyumu mutlaka değerlendirilmelidir.

• Tedavi optimizasyonunda tedavi yanıtını değerlendirmede klinik remisyon kısa 

vadeli; endoskopik iyileșme ve fekal kalprotektin normalizasyonu orta-uzun 

vadeli hedeflerdir.

• İntestinal ultrasonografi ve ev tabanlı fekal kalprotektin testleri gibi noninvaziv 

izlem araçları, tedaviye erken yanıtın değerlendirilmesinde ve doz ayarlamasında 

kullanılabilir.

• Hedeflere ulașılamadığında tedavinin yoğunlaștırılması (doz/sıklaștırma veya 

ajan değișimi) düșünülmelidir.

STEP-UP VE STEP-DOWN YAKLAȘIMLARININ KARȘILAȘTIRILMASI

Geleneksel step-up stratejisi; 5-ASA ile bașlayıp yanıt alınamadığında kortikostero-

idler, ardından tiyopürinler ve son olarak biyolojik ajanlar/küçük moleküllere geçiși 

öngören, daha az toksik ilaçlarla kademeli ilerlemeyi esas alan bir modeldir.(2,6) Bu 

yaklașımın en önemli avantajı, hafif-orta hastalarda gereksiz güçlü immünsupres-

yonu önlemesidir. Öte yandan, yüksek riskli hastalarda etkili tedaviye geç ulașma, 

kümülatif steroid yükü, progresif mukozal hasar ve kolektomi riskinde artıș bașlıca 

dezavantajlardır.(2,6)

Step-down (veya “top-down”) yaklașım ise yüksek riskli hastalarda tedaviye doğru-

dan ileri düzey ilaçlarla bașlamayı, remisyon sağlandıktan sonra tedaviyi daha az 

yoğun rejime indirmeyi hedefler.(2,7) Crohn hastalığında top-down stratejinin üstün-

lüğü daha erken gösterilmiș olsa da, ÜK’te de benzer bir paradigma değișimi 

yașanmaktadır. Özellikle akut șiddetli ÜK (ASÜK) hastalarında hızlandırılmıș step-up 

veya doğrudan kurtarma tedavisi (infliksimab, siklosporin veya JAK inhibitörleri) ile 

erken agresif yaklașımın kolektomi oranlarını azaltma potansiyeli vurgulanmakta-

dır.(7,8) AGA 2024 kılavuzu, orta-șiddetli ÜK’te yüksek etkinlikli ajanların erken 

kullanımını ve gereksiz basamakların atlanmasını öneren “accelerated step-up” 

yaklașımını resmi olarak benimsemiștir.(3) Sonuç olarak, güncel eğilim dikotomik 

bir seçim yerine hastanın klinik, endoskopik, biyobelirteç ve bireysel risk profili 

üzerinden șekillenen bireyselleștirilmiș bir tedavi stratejisidir.(2,3)

Ana Noktalar
• Klasik step-up yaklașımı (5-ASA A steroid A tiyopürin A biyolojik) hafif-orta 

olgularda gereksiz immünsupresyonu engellemekle birlikte, yüksek riskli 

hastalarda etkili tedaviye geç ulașma ve kolektomi riskinde artıșla ilișkilidir.

• Step-down (top-down) yaklașım, yüksek riskli olgularda doğrudan ileri düzey 

ajanlarla tedaviye bașlayıp remisyon sonrası tedaviyi daha az yoğun rejime 

indirmeyi hedefler.

• Akut șiddetli ÜK’de hızlandırılmıș step-up veya doğrudan kurtarma tedavisi 

(infliksimab, siklosporin, JAK inhibitörleri) kolektomi oranını azaltabilir.

• Güncel eğilim, step-up ve step-down arasında bir seçim yapmak yerine hastanın 

klinik, endoskopik, biyobelirteç ve bireysel risk profiline göre șekillenen bireysel-

leștirilmiș tedavi stratejisidir.

ÜLSERATİF KOLİT TEDAVİSİNDE TERAPÖTİK DOZ MONİTORİZASYONU

Terapötik doz monitorizasyonu (TDM); serum ilaç düzeyinin ve anti-ilaç antikorları-

nın ölçülerek doz/rejim ayarlamasının yapılmasıdır. Reaktif TDM, primer yanıtsızlık 

veya sekonder yanıt kaybı durumunda; proaktif TDM ise klinik remisyonda olan 

hastalarda hedef düzeylerin korunması amacıyla uygulanır.(9,10) ÜK’te en güçlü kanıt 

infliksimab ve adalimumab gibi anti-TNF ajanlar içindir; yeterli trough (çukur) düzey 

(infliksimab için genellikle ≥5 µg/mL idame döneminde, ASÜK’te daha yüksek 

değerler) remisyon ve endoskopik iyileșme ile ilișkilendirilmiștir.(9,11) Farmakokinetik 

yetersizlik (düșük düzey, antikor negatif) saptandığında doz artırımı veya sıklaștır-

ma; immünojenite (düșük düzey, antikor pozitif) durumunda ise ajan değișikliği 

veya immünomodülatör eklenmesi önerilmektedir.(10,11)

ASÜK’te yüksek inflamatuvar yük, albümin kaybı ve hızlanmıș ilaç klirensi nedeniyle 

standart infliksimab dozları yetersiz kalabilmektedir; bu hastalarda TDM’ye dayalı 

hızlandırılmıș/yoğunlaștırılmıș doz rejimleri gündemdedir.(11) Ancak randomize 

verilerde yoğunlaștırılmıș infliksimab dozlamasının her hastada kolektomi oranını 

azaltmadığı, yalnızca yüksek klirens gösteren alt grupta fayda sağladığı gösterilmiș-

tir.(8,11) Anti-TNF dıșı ajanlarda veriler daha sınırlıdır: vedolizumab için hem reaktif 

hem proaktif TDM sonuçları çelișkili, üstekinumab için orta düzeyde, risankizumab 

için ise küçük serilere dayanan destekleyici veriler bulunmaktadır; golimumabda 

belirgin klinik fayda gösterilememiștir.(9,12) Güncel kılavuzlar, anti-TNF ajanlarda 

reaktif TDM’yi güçlü șekilde önermekte; proaktif TDM’nin rutin uygulanması 

konusunda ise hâlâ tartıșma sürmektedir.(9,10,12)

Ana Noktalar
• Reaktif TDM, primer yanıtsızlık veya sekonder yanıt kaybında; proaktif TDM ise 

klinik remisyonda olan hastalarda hedef düzeyleri korumak amacıyla uygulanır.

• ÜK’de en güçlü TDM kanıtı anti-TNF ajanlarda (infliksimab, adalimumab) bulun-

maktadır; idame döneminde infliksimab için ≥5 µg/mL çukur düzey remisyon 

ve endoskopik iyileșme ile ilișkilidir.

• Düșük düzey ve antikor negatifliğinde doz artırımı/sıklaștırma; düșük düzey ve 

antikor pozitifliğinde ajan değișimi veya immünomodülatör eklenmesi önerilir.

• Akut șiddetli ÜK’de hızlanmıș ilaç klirensi nedeniyle standart infliksimab dozları 

yetersiz kalabilir; TDM’ye dayalı yoğunlaștırılmıș doz rejimleri yalnızca yüksek 

klirensli alt grupta fayda sağlar.

• Anti-TNF dıșı ajanlarda TDM verileri sınırlıdır

• Anti-TNF ajanlarda reaktif TDM tedavi optimizasyonu için uygundur, proaktif 

TDM’nin rutin uygulaması önerilmemektedir

ÜLSERATİF KOLİTTE İLAÇ KESİLMESİ
(DE-ESKALASYON VE TEDAVİ SONLANDIRMA)

Uzun süreli remisyonda olan hastalarda tedavi yan etkileri (infeksiyon, malignite 

riski), maliyet, hasta tercihi ve gebelik gibi faktörler nedeniyle ilaç kesilmesi sıkça 

gündeme gelmektedir. Ancak her major ilaç sınıfının (5-ASA, immünomodülatör, 

biyolojik ajan) kesilmesi nüks riskini artırmaktadır.(13) Azatiyoprin ile idame tedavi-

sinde remisyonda olan ÜK hastalarında ilaç kesilmesi sonrası yüksek nüks oranı 

bildirilmiș; ekstansif tutulum, idame sırasında sürdürülebilir remisyon olmaması 

ve kısa tedavi süresi bașlıca risk faktörleri olarak tanımlanmıștır.(14) Anti-TNF ajanla-

rın kesilmesi konusundaki HAYABUSA çalıșması ve sonraki çok uluslu kohortlar, 

ÜK’te infliksimab kesilmesi sonrası 1. yılda yaklașık %40-50, daha uzun izlemde 

ise %50’nin üzerinde nüks oranı bildirmiștir.(15,16) Buna karșılık tek merkezli bir 

çalıșmada STOP-kriterlerine göre kesim yapılan grupta 12. ayda %29, 36. ayda 

%47 nüks gözlenirken, tedaviye devam edilen grupta bu oranlar sırasıyla %10 ve 

%18 olarak bulunmuștur.(17)

Vedolizumab ve üstekinumab kesilmesine ilișkin REVEUS ve VEDUST-EXIT çalıșma-

larında, biyolojiksiz remisyon oranı 12 ayda %80 iken 48 ayda %48’e kadar 

düșmüș; ÜK hastalarında Crohn hastalarına kıyasla daha yüksek ve daha erken 

nüks saptanmıștır.(18,19) Önemli bir pratik bulgu, nüks geliștiğinde aynı ajanla 

yeniden indüksiyonun hastaların yaklașık %75-85’inde remisyonu yeniden 

sağlayabildiğidir.(17,18) Uzun vadeli izlemde, endoskopik remisyonda anti-TNF 

kesilmiș ÜK hastalarının yaklașık %60’ında hastalığın daha hafif seyirli bir fenotipe 

dönüșebildiği; mukozal TNF mRNA düșük olan hastalarda biyolojiksiz uzun süreli 

remisyon olasılığının anlamlı șekilde yüksek olduğu gösterilmiștir.(20) Avrupa Crohn 

ve Kolit Örgütü’nün (ECCO) “Exit Strategies” bașlıklı uzlașısı; en az 1-2 yıl derin 

remisyon (klinik, biyokimyasal ve endoskopik), düșük fekal kalprotektin, kombine 

tedavide yeterli ilaç düzeyi ve hasta ile ortak karar alma gibi kriterleri kesim öncesi 

aramaktadır.(13,21) Sonuç olarak ÜK’te ilaç kesilmesi bireyselleștirilmeli, kesim 

sonrası yakın klinik ve biyobelirteç izlemi yapılmalı; nüks halinde hızlı yeniden 

indüksiyon planlanmalıdır.

Ana Noktalar
• Tedavi yan etkileri, maliyet, hasta tercihi ve gebelik gibi nedenlerle ilaç kesilmesi 

gündeme gelse de her major ilaç sınıfının (5-ASA, immünomodülatör, biyolojik 

ajan) kesilmesi nüks riskini artırmaktadır.

• Nüks gelișen olguların yaklașık %75-85’inde aynı ajanla yeniden indüksiyon ile 

remisyon yeniden sağlanabilmektedir.

• İlaç kesilmesi düșünülüyorsa en az 1-2 yıllık derin remisyon (klinik, biyokimyasal, 

endoskopik), düșük fekal kalprotektin, yeterli ilaç düzeyi ve hasta ile ortak karar 

alma kriterleri aranmalıdır

• ÜK’de ilaç kesilmesi bireyselleștirilmeli; kesim sonrası yakın klinik ve biyobelirteç 

izlemi yapılmalı, nüks halinde hızlı yeniden indüksiyon planlanmalıdır.

SONUÇ

Ülseratif kolit tedavisinde klasik basamaklı yaklașım yerini, hastalık șiddeti, 

progresyon riski ve biyobelirteçlere göre șekillenen bireyselleștirilmiș ve erken 

yoğun tedavi stratejilerine bırakmaktadır. Tedavi optimizasyonunda objektif hedefle-

rin izlenmesi, anti-TNF tedavilerde reaktif (ve seçili hastalarda proaktif) TDM 

uygulaması ve ilaç kesilmesi kararlarında risk-yarar analizi güncel klinik pratiğin 

temel tașlarıdır. Gelecekte farmakogenomik, intestinal ultrason ve kișiye özgü 

biyobelirteç panelleri ile desteklenen daha hassas bir tedavi algoritmasının bu 

alanda belirleyici olacağı öngörülmektedir.
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GİRİȘ

Ülseratif kolit (ÜK), kolon mukozasını tutan, remisyon ve alevlenme dönemleri ile 

seyreden kronik immün aracılı bir inflamatuvar barsak hastalığıdır. Son yirmi yılda 

biyolojik ajanlar ve küçük moleküllerin tedaviye dahil olmasıyla birlikte, ÜK tedavisi-

nin hedefi sadece klinik remisyon sağlamaktan çıkmıș; endoskopik ve histolojik 

iyileșme, steroidsiz remisyon, hastaneye yatıș ve kolektomi oranlarında azalma ile 

yașam kalitesinin iyileștirilmesini kapsayan çok boyutlu bir yaklașıma dönüșmüș-

tür.(1,2) Bu hedeflere ulașmada tedavi optimizasyonu, tedavi sıralamasının seçimi, 

terapötik ilaç düzeyi izlemi (TDM) ve uzun süreli remisyonda olan hastalarda ilaç 

kesilmesi gibi konular güncelliğini korumaktadır. Bu derlemede, ÜK’te tedavi 

optimizasyonu, step-up ve step-down yaklașımlarının karșılaștırılması, biyolojik 

ajanlarda TDM uygulamaları ile remisyondaki hastalarda ilaç kesilmesi stratejileri 

güncel literatür ıșığında tartıșılmaktadır.

ÜLSERATİF KOLİT TEDAVİ OPTİMİZASYONU

Tedavi optimizasyonu; hastanın risk profiline göre doğru ilacın, doğru zamanda, 

doğru dozda ve yeterli süre ile uygulanmasını kapsar. Amerikan Gastroenteroloji 

Derneği’nin (AGA) 2024 yılında yayımladığı orta-șiddetli ÜK kılavuzunda, 12 farklı 

ileri tedavi etkinliklerine göre sınıflandırılmıș ve yüksek etkinlikli ajanların (infliksi-

mab, vedolizumab, ustekinumab, IL-23 inhibitörleri, S1PR modülatörleri, upadasiti-

nib gibi) yüksek riskli hastalarda erken dönemde kullanılması önerilmiștir.(3) Kılavuz, 

klasik “tiyopürin üzerinden basamaklı step-up” yaklașımından uzaklașmayı ve 

steroid bağımlılığının önlenmesi için erken biyolojik bașlangıcı vurgulamaktadır.(3,4) 

Hafif-orta ÜK’te 5-aminosalisilatlar (5-ASA) hâlâ temel tedavi seçeneğidir; ancak 

optimal doz, oral-topikal kombinasyon, kıvam ve aderans yeterince değerlendiril-

meden tedaviyi yetersiz kabul etmek yaygın bir hata olarak bildirilmektedir.(5) 

Optimizasyonun bir diğer boyutu, tedavi hedeflerinin objektif olarak izlenmesidir. 

STRIDE-II uzlașısı doğrultusunda klinik remisyon kısa vadeli, endoskopik iyileșme 

ve fekal kalprotektin normalizasyonu ise orta-uzun vadeli hedefler olarak konum-

landırılmakta; bu hedeflere ulașılamadığında tedavinin yoğunlaștırılması önerilmek-

tedir.(1,5) Ayrıca intestinal ultrasonografi ve ev tabanlı kalprotektin testleri gibi nonin-

vaziv izlem araçları, tedaviye yanıtın erken değerlendirilmesi ve doz ayarlamasına 

olanak sağlamaktadır.(5)

Ana Noktalar
• Tedavi optimizasyonu; doğru hastaya, doğru ilacı, doğru zamanda, doğru dozda 

ve yeterli süre ile uygulamayı kapsar.

• Yüksek riskli orta-șiddetli ÜK’li olgularda yüksek etkinlikli ajanların ((infliksimab, 

vedolizumab, ustekinumab, IL-23 inhibitörleri, S1PR modülatörleri, upadasitinib) 

erken dönemde kullanılması uygundur

• Hafif-orta ÜK’de tedavi yetersiz kabul edilmeden önce optimal mesalazin dozu, 

oral-topikal kombinasyon ve hasta uyumu mutlaka değerlendirilmelidir.

• Tedavi optimizasyonunda tedavi yanıtını değerlendirmede klinik remisyon kısa 

vadeli; endoskopik iyileșme ve fekal kalprotektin normalizasyonu orta-uzun 

vadeli hedeflerdir.

• İntestinal ultrasonografi ve ev tabanlı fekal kalprotektin testleri gibi noninvaziv 

izlem araçları, tedaviye erken yanıtın değerlendirilmesinde ve doz ayarlamasında 

kullanılabilir.

• Hedeflere ulașılamadığında tedavinin yoğunlaștırılması (doz/sıklaștırma veya 

ajan değișimi) düșünülmelidir.

STEP-UP VE STEP-DOWN YAKLAȘIMLARININ KARȘILAȘTIRILMASI

Geleneksel step-up stratejisi; 5-ASA ile bașlayıp yanıt alınamadığında kortikostero-

idler, ardından tiyopürinler ve son olarak biyolojik ajanlar/küçük moleküllere geçiși 

öngören, daha az toksik ilaçlarla kademeli ilerlemeyi esas alan bir modeldir.(2,6) Bu 

yaklașımın en önemli avantajı, hafif-orta hastalarda gereksiz güçlü immünsupres-

yonu önlemesidir. Öte yandan, yüksek riskli hastalarda etkili tedaviye geç ulașma, 

kümülatif steroid yükü, progresif mukozal hasar ve kolektomi riskinde artıș bașlıca 

dezavantajlardır.(2,6)

Step-down (veya “top-down”) yaklașım ise yüksek riskli hastalarda tedaviye doğru-

dan ileri düzey ilaçlarla bașlamayı, remisyon sağlandıktan sonra tedaviyi daha az 

yoğun rejime indirmeyi hedefler.(2,7) Crohn hastalığında top-down stratejinin üstün-

lüğü daha erken gösterilmiș olsa da, ÜK’te de benzer bir paradigma değișimi 

yașanmaktadır. Özellikle akut șiddetli ÜK (ASÜK) hastalarında hızlandırılmıș step-up 

veya doğrudan kurtarma tedavisi (infliksimab, siklosporin veya JAK inhibitörleri) ile 

erken agresif yaklașımın kolektomi oranlarını azaltma potansiyeli vurgulanmakta-

dır.(7,8) AGA 2024 kılavuzu, orta-șiddetli ÜK’te yüksek etkinlikli ajanların erken 

kullanımını ve gereksiz basamakların atlanmasını öneren “accelerated step-up” 

yaklașımını resmi olarak benimsemiștir.(3) Sonuç olarak, güncel eğilim dikotomik 

bir seçim yerine hastanın klinik, endoskopik, biyobelirteç ve bireysel risk profili 

üzerinden șekillenen bireyselleștirilmiș bir tedavi stratejisidir.(2,3)

Ana Noktalar
• Klasik step-up yaklașımı (5-ASA A steroid A tiyopürin A biyolojik) hafif-orta 

olgularda gereksiz immünsupresyonu engellemekle birlikte, yüksek riskli 

hastalarda etkili tedaviye geç ulașma ve kolektomi riskinde artıșla ilișkilidir.

• Step-down (top-down) yaklașım, yüksek riskli olgularda doğrudan ileri düzey 

ajanlarla tedaviye bașlayıp remisyon sonrası tedaviyi daha az yoğun rejime 

indirmeyi hedefler.

• Akut șiddetli ÜK’de hızlandırılmıș step-up veya doğrudan kurtarma tedavisi 

(infliksimab, siklosporin, JAK inhibitörleri) kolektomi oranını azaltabilir.

• Güncel eğilim, step-up ve step-down arasında bir seçim yapmak yerine hastanın 

klinik, endoskopik, biyobelirteç ve bireysel risk profiline göre șekillenen bireysel-

leștirilmiș tedavi stratejisidir.

ÜLSERATİF KOLİT TEDAVİSİNDE TERAPÖTİK DOZ MONİTORİZASYONU

Terapötik doz monitorizasyonu (TDM); serum ilaç düzeyinin ve anti-ilaç antikorları-

nın ölçülerek doz/rejim ayarlamasının yapılmasıdır. Reaktif TDM, primer yanıtsızlık 

veya sekonder yanıt kaybı durumunda; proaktif TDM ise klinik remisyonda olan 

hastalarda hedef düzeylerin korunması amacıyla uygulanır.(9,10) ÜK’te en güçlü kanıt 

infliksimab ve adalimumab gibi anti-TNF ajanlar içindir; yeterli trough (çukur) düzey 

(infliksimab için genellikle ≥5 µg/mL idame döneminde, ASÜK’te daha yüksek 

değerler) remisyon ve endoskopik iyileșme ile ilișkilendirilmiștir.(9,11) Farmakokinetik 

yetersizlik (düșük düzey, antikor negatif) saptandığında doz artırımı veya sıklaștır-

ma; immünojenite (düșük düzey, antikor pozitif) durumunda ise ajan değișikliği 

veya immünomodülatör eklenmesi önerilmektedir.(10,11)

ASÜK’te yüksek inflamatuvar yük, albümin kaybı ve hızlanmıș ilaç klirensi nedeniyle 

standart infliksimab dozları yetersiz kalabilmektedir; bu hastalarda TDM’ye dayalı 

hızlandırılmıș/yoğunlaștırılmıș doz rejimleri gündemdedir.(11) Ancak randomize 

verilerde yoğunlaștırılmıș infliksimab dozlamasının her hastada kolektomi oranını 

azaltmadığı, yalnızca yüksek klirens gösteren alt grupta fayda sağladığı gösterilmiș-

tir.(8,11) Anti-TNF dıșı ajanlarda veriler daha sınırlıdır: vedolizumab için hem reaktif 

hem proaktif TDM sonuçları çelișkili, üstekinumab için orta düzeyde, risankizumab 

için ise küçük serilere dayanan destekleyici veriler bulunmaktadır; golimumabda 

belirgin klinik fayda gösterilememiștir.(9,12) Güncel kılavuzlar, anti-TNF ajanlarda 

reaktif TDM’yi güçlü șekilde önermekte; proaktif TDM’nin rutin uygulanması 

konusunda ise hâlâ tartıșma sürmektedir.(9,10,12)

Ana Noktalar
• Reaktif TDM, primer yanıtsızlık veya sekonder yanıt kaybında; proaktif TDM ise 

klinik remisyonda olan hastalarda hedef düzeyleri korumak amacıyla uygulanır.

• ÜK’de en güçlü TDM kanıtı anti-TNF ajanlarda (infliksimab, adalimumab) bulun-

maktadır; idame döneminde infliksimab için ≥5 µg/mL çukur düzey remisyon 

ve endoskopik iyileșme ile ilișkilidir.

• Düșük düzey ve antikor negatifliğinde doz artırımı/sıklaștırma; düșük düzey ve 

antikor pozitifliğinde ajan değișimi veya immünomodülatör eklenmesi önerilir.

• Akut șiddetli ÜK’de hızlanmıș ilaç klirensi nedeniyle standart infliksimab dozları 

yetersiz kalabilir; TDM’ye dayalı yoğunlaștırılmıș doz rejimleri yalnızca yüksek 

klirensli alt grupta fayda sağlar.

• Anti-TNF dıșı ajanlarda TDM verileri sınırlıdır

• Anti-TNF ajanlarda reaktif TDM tedavi optimizasyonu için uygundur, proaktif 

TDM’nin rutin uygulaması önerilmemektedir

ÜLSERATİF KOLİTTE İLAÇ KESİLMESİ
(DE-ESKALASYON VE TEDAVİ SONLANDIRMA)

Uzun süreli remisyonda olan hastalarda tedavi yan etkileri (infeksiyon, malignite 

riski), maliyet, hasta tercihi ve gebelik gibi faktörler nedeniyle ilaç kesilmesi sıkça 

gündeme gelmektedir. Ancak her major ilaç sınıfının (5-ASA, immünomodülatör, 

biyolojik ajan) kesilmesi nüks riskini artırmaktadır.(13) Azatiyoprin ile idame tedavi-

sinde remisyonda olan ÜK hastalarında ilaç kesilmesi sonrası yüksek nüks oranı 

bildirilmiș; ekstansif tutulum, idame sırasında sürdürülebilir remisyon olmaması 

ve kısa tedavi süresi bașlıca risk faktörleri olarak tanımlanmıștır.(14) Anti-TNF ajanla-

rın kesilmesi konusundaki HAYABUSA çalıșması ve sonraki çok uluslu kohortlar, 

ÜK’te infliksimab kesilmesi sonrası 1. yılda yaklașık %40-50, daha uzun izlemde 

ise %50’nin üzerinde nüks oranı bildirmiștir.(15,16) Buna karșılık tek merkezli bir 

çalıșmada STOP-kriterlerine göre kesim yapılan grupta 12. ayda %29, 36. ayda 

%47 nüks gözlenirken, tedaviye devam edilen grupta bu oranlar sırasıyla %10 ve 

%18 olarak bulunmuștur.(17)

Vedolizumab ve üstekinumab kesilmesine ilișkin REVEUS ve VEDUST-EXIT çalıșma-

larında, biyolojiksiz remisyon oranı 12 ayda %80 iken 48 ayda %48’e kadar 

düșmüș; ÜK hastalarında Crohn hastalarına kıyasla daha yüksek ve daha erken 

nüks saptanmıștır.(18,19) Önemli bir pratik bulgu, nüks geliștiğinde aynı ajanla 

yeniden indüksiyonun hastaların yaklașık %75-85’inde remisyonu yeniden 

sağlayabildiğidir.(17,18) Uzun vadeli izlemde, endoskopik remisyonda anti-TNF 

kesilmiș ÜK hastalarının yaklașık %60’ında hastalığın daha hafif seyirli bir fenotipe 

dönüșebildiği; mukozal TNF mRNA düșük olan hastalarda biyolojiksiz uzun süreli 

remisyon olasılığının anlamlı șekilde yüksek olduğu gösterilmiștir.(20) Avrupa Crohn 

ve Kolit Örgütü’nün (ECCO) “Exit Strategies” bașlıklı uzlașısı; en az 1-2 yıl derin 

remisyon (klinik, biyokimyasal ve endoskopik), düșük fekal kalprotektin, kombine 

tedavide yeterli ilaç düzeyi ve hasta ile ortak karar alma gibi kriterleri kesim öncesi 

aramaktadır.(13,21) Sonuç olarak ÜK’te ilaç kesilmesi bireyselleștirilmeli, kesim 

sonrası yakın klinik ve biyobelirteç izlemi yapılmalı; nüks halinde hızlı yeniden 

indüksiyon planlanmalıdır.

Ana Noktalar
• Tedavi yan etkileri, maliyet, hasta tercihi ve gebelik gibi nedenlerle ilaç kesilmesi 

gündeme gelse de her major ilaç sınıfının (5-ASA, immünomodülatör, biyolojik 

ajan) kesilmesi nüks riskini artırmaktadır.

• Nüks gelișen olguların yaklașık %75-85’inde aynı ajanla yeniden indüksiyon ile 

remisyon yeniden sağlanabilmektedir.

• İlaç kesilmesi düșünülüyorsa en az 1-2 yıllık derin remisyon (klinik, biyokimyasal, 

endoskopik), düșük fekal kalprotektin, yeterli ilaç düzeyi ve hasta ile ortak karar 

alma kriterleri aranmalıdır

• ÜK’de ilaç kesilmesi bireyselleștirilmeli; kesim sonrası yakın klinik ve biyobelirteç 

izlemi yapılmalı, nüks halinde hızlı yeniden indüksiyon planlanmalıdır.

SONUÇ

Ülseratif kolit tedavisinde klasik basamaklı yaklașım yerini, hastalık șiddeti, 

progresyon riski ve biyobelirteçlere göre șekillenen bireyselleștirilmiș ve erken 

yoğun tedavi stratejilerine bırakmaktadır. Tedavi optimizasyonunda objektif hedefle-

rin izlenmesi, anti-TNF tedavilerde reaktif (ve seçili hastalarda proaktif) TDM 

uygulaması ve ilaç kesilmesi kararlarında risk-yarar analizi güncel klinik pratiğin 

temel tașlarıdır. Gelecekte farmakogenomik, intestinal ultrason ve kișiye özgü 

biyobelirteç panelleri ile desteklenen daha hassas bir tedavi algoritmasının bu 

alanda belirleyici olacağı öngörülmektedir.
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GİRİȘ

Ülseratif kolit (ÜK), kolon mukozasını tutan, remisyon ve alevlenme dönemleri ile 

seyreden kronik immün aracılı bir inflamatuvar barsak hastalığıdır. Son yirmi yılda 

biyolojik ajanlar ve küçük moleküllerin tedaviye dahil olmasıyla birlikte, ÜK tedavisi-

nin hedefi sadece klinik remisyon sağlamaktan çıkmıș; endoskopik ve histolojik 

iyileșme, steroidsiz remisyon, hastaneye yatıș ve kolektomi oranlarında azalma ile 

yașam kalitesinin iyileștirilmesini kapsayan çok boyutlu bir yaklașıma dönüșmüș-

tür.(1,2) Bu hedeflere ulașmada tedavi optimizasyonu, tedavi sıralamasının seçimi, 

terapötik ilaç düzeyi izlemi (TDM) ve uzun süreli remisyonda olan hastalarda ilaç 

kesilmesi gibi konular güncelliğini korumaktadır. Bu derlemede, ÜK’te tedavi 

optimizasyonu, step-up ve step-down yaklașımlarının karșılaștırılması, biyolojik 

ajanlarda TDM uygulamaları ile remisyondaki hastalarda ilaç kesilmesi stratejileri 

güncel literatür ıșığında tartıșılmaktadır.

ÜLSERATİF KOLİT TEDAVİ OPTİMİZASYONU

Tedavi optimizasyonu; hastanın risk profiline göre doğru ilacın, doğru zamanda, 

doğru dozda ve yeterli süre ile uygulanmasını kapsar. Amerikan Gastroenteroloji 

Derneği’nin (AGA) 2024 yılında yayımladığı orta-șiddetli ÜK kılavuzunda, 12 farklı 

ileri tedavi etkinliklerine göre sınıflandırılmıș ve yüksek etkinlikli ajanların (infliksi-

mab, vedolizumab, ustekinumab, IL-23 inhibitörleri, S1PR modülatörleri, upadasiti-

nib gibi) yüksek riskli hastalarda erken dönemde kullanılması önerilmiștir.(3) Kılavuz, 

klasik “tiyopürin üzerinden basamaklı step-up” yaklașımından uzaklașmayı ve 

steroid bağımlılığının önlenmesi için erken biyolojik bașlangıcı vurgulamaktadır.(3,4) 

Hafif-orta ÜK’te 5-aminosalisilatlar (5-ASA) hâlâ temel tedavi seçeneğidir; ancak 

optimal doz, oral-topikal kombinasyon, kıvam ve aderans yeterince değerlendiril-

meden tedaviyi yetersiz kabul etmek yaygın bir hata olarak bildirilmektedir.(5) 

Optimizasyonun bir diğer boyutu, tedavi hedeflerinin objektif olarak izlenmesidir. 

STRIDE-II uzlașısı doğrultusunda klinik remisyon kısa vadeli, endoskopik iyileșme 

ve fekal kalprotektin normalizasyonu ise orta-uzun vadeli hedefler olarak konum-

landırılmakta; bu hedeflere ulașılamadığında tedavinin yoğunlaștırılması önerilmek-

tedir.(1,5) Ayrıca intestinal ultrasonografi ve ev tabanlı kalprotektin testleri gibi nonin-

vaziv izlem araçları, tedaviye yanıtın erken değerlendirilmesi ve doz ayarlamasına 

olanak sağlamaktadır.(5)

Ana Noktalar
• Tedavi optimizasyonu; doğru hastaya, doğru ilacı, doğru zamanda, doğru dozda 

ve yeterli süre ile uygulamayı kapsar.

• Yüksek riskli orta-șiddetli ÜK’li olgularda yüksek etkinlikli ajanların ((infliksimab, 

vedolizumab, ustekinumab, IL-23 inhibitörleri, S1PR modülatörleri, upadasitinib) 

erken dönemde kullanılması uygundur

• Hafif-orta ÜK’de tedavi yetersiz kabul edilmeden önce optimal mesalazin dozu, 

oral-topikal kombinasyon ve hasta uyumu mutlaka değerlendirilmelidir.

• Tedavi optimizasyonunda tedavi yanıtını değerlendirmede klinik remisyon kısa 

vadeli; endoskopik iyileșme ve fekal kalprotektin normalizasyonu orta-uzun 

vadeli hedeflerdir.

• İntestinal ultrasonografi ve ev tabanlı fekal kalprotektin testleri gibi noninvaziv 

izlem araçları, tedaviye erken yanıtın değerlendirilmesinde ve doz ayarlamasında 

kullanılabilir.

• Hedeflere ulașılamadığında tedavinin yoğunlaștırılması (doz/sıklaștırma veya 

ajan değișimi) düșünülmelidir.

STEP-UP VE STEP-DOWN YAKLAȘIMLARININ KARȘILAȘTIRILMASI

Geleneksel step-up stratejisi; 5-ASA ile bașlayıp yanıt alınamadığında kortikostero-

idler, ardından tiyopürinler ve son olarak biyolojik ajanlar/küçük moleküllere geçiși 

öngören, daha az toksik ilaçlarla kademeli ilerlemeyi esas alan bir modeldir.(2,6) Bu 

yaklașımın en önemli avantajı, hafif-orta hastalarda gereksiz güçlü immünsupres-

yonu önlemesidir. Öte yandan, yüksek riskli hastalarda etkili tedaviye geç ulașma, 

kümülatif steroid yükü, progresif mukozal hasar ve kolektomi riskinde artıș bașlıca 

dezavantajlardır.(2,6)

Step-down (veya “top-down”) yaklașım ise yüksek riskli hastalarda tedaviye doğru-

dan ileri düzey ilaçlarla bașlamayı, remisyon sağlandıktan sonra tedaviyi daha az 

yoğun rejime indirmeyi hedefler.(2,7) Crohn hastalığında top-down stratejinin üstün-

lüğü daha erken gösterilmiș olsa da, ÜK’te de benzer bir paradigma değișimi 

yașanmaktadır. Özellikle akut șiddetli ÜK (ASÜK) hastalarında hızlandırılmıș step-up 

veya doğrudan kurtarma tedavisi (infliksimab, siklosporin veya JAK inhibitörleri) ile 

erken agresif yaklașımın kolektomi oranlarını azaltma potansiyeli vurgulanmakta-

dır.(7,8) AGA 2024 kılavuzu, orta-șiddetli ÜK’te yüksek etkinlikli ajanların erken 

kullanımını ve gereksiz basamakların atlanmasını öneren “accelerated step-up” 

yaklașımını resmi olarak benimsemiștir.(3) Sonuç olarak, güncel eğilim dikotomik 

bir seçim yerine hastanın klinik, endoskopik, biyobelirteç ve bireysel risk profili 

üzerinden șekillenen bireyselleștirilmiș bir tedavi stratejisidir.(2,3)

Ana Noktalar
• Klasik step-up yaklașımı (5-ASA A steroid A tiyopürin A biyolojik) hafif-orta 

olgularda gereksiz immünsupresyonu engellemekle birlikte, yüksek riskli 

hastalarda etkili tedaviye geç ulașma ve kolektomi riskinde artıșla ilișkilidir.

• Step-down (top-down) yaklașım, yüksek riskli olgularda doğrudan ileri düzey 

ajanlarla tedaviye bașlayıp remisyon sonrası tedaviyi daha az yoğun rejime 

indirmeyi hedefler.

• Akut șiddetli ÜK’de hızlandırılmıș step-up veya doğrudan kurtarma tedavisi 

(infliksimab, siklosporin, JAK inhibitörleri) kolektomi oranını azaltabilir.

• Güncel eğilim, step-up ve step-down arasında bir seçim yapmak yerine hastanın 

klinik, endoskopik, biyobelirteç ve bireysel risk profiline göre șekillenen bireysel-

leștirilmiș tedavi stratejisidir.

ÜLSERATİF KOLİT TEDAVİSİNDE TERAPÖTİK DOZ MONİTORİZASYONU

Terapötik doz monitorizasyonu (TDM); serum ilaç düzeyinin ve anti-ilaç antikorları-

nın ölçülerek doz/rejim ayarlamasının yapılmasıdır. Reaktif TDM, primer yanıtsızlık 

veya sekonder yanıt kaybı durumunda; proaktif TDM ise klinik remisyonda olan 

hastalarda hedef düzeylerin korunması amacıyla uygulanır.(9,10) ÜK’te en güçlü kanıt 

infliksimab ve adalimumab gibi anti-TNF ajanlar içindir; yeterli trough (çukur) düzey 

(infliksimab için genellikle ≥5 µg/mL idame döneminde, ASÜK’te daha yüksek 

değerler) remisyon ve endoskopik iyileșme ile ilișkilendirilmiștir.(9,11) Farmakokinetik 

yetersizlik (düșük düzey, antikor negatif) saptandığında doz artırımı veya sıklaștır-

ma; immünojenite (düșük düzey, antikor pozitif) durumunda ise ajan değișikliği 

veya immünomodülatör eklenmesi önerilmektedir.(10,11)

ASÜK’te yüksek inflamatuvar yük, albümin kaybı ve hızlanmıș ilaç klirensi nedeniyle 

standart infliksimab dozları yetersiz kalabilmektedir; bu hastalarda TDM’ye dayalı 

hızlandırılmıș/yoğunlaștırılmıș doz rejimleri gündemdedir.(11) Ancak randomize 

verilerde yoğunlaștırılmıș infliksimab dozlamasının her hastada kolektomi oranını 

azaltmadığı, yalnızca yüksek klirens gösteren alt grupta fayda sağladığı gösterilmiș-

tir.(8,11) Anti-TNF dıșı ajanlarda veriler daha sınırlıdır: vedolizumab için hem reaktif 

hem proaktif TDM sonuçları çelișkili, üstekinumab için orta düzeyde, risankizumab 

için ise küçük serilere dayanan destekleyici veriler bulunmaktadır; golimumabda 

belirgin klinik fayda gösterilememiștir.(9,12) Güncel kılavuzlar, anti-TNF ajanlarda 

reaktif TDM’yi güçlü șekilde önermekte; proaktif TDM’nin rutin uygulanması 

konusunda ise hâlâ tartıșma sürmektedir.(9,10,12)

Ana Noktalar
• Reaktif TDM, primer yanıtsızlık veya sekonder yanıt kaybında; proaktif TDM ise 

klinik remisyonda olan hastalarda hedef düzeyleri korumak amacıyla uygulanır.

• ÜK’de en güçlü TDM kanıtı anti-TNF ajanlarda (infliksimab, adalimumab) bulun-

maktadır; idame döneminde infliksimab için ≥5 µg/mL çukur düzey remisyon 

ve endoskopik iyileșme ile ilișkilidir.

• Düșük düzey ve antikor negatifliğinde doz artırımı/sıklaștırma; düșük düzey ve 

antikor pozitifliğinde ajan değișimi veya immünomodülatör eklenmesi önerilir.

• Akut șiddetli ÜK’de hızlanmıș ilaç klirensi nedeniyle standart infliksimab dozları 

yetersiz kalabilir; TDM’ye dayalı yoğunlaștırılmıș doz rejimleri yalnızca yüksek 

klirensli alt grupta fayda sağlar.

• Anti-TNF dıșı ajanlarda TDM verileri sınırlıdır

• Anti-TNF ajanlarda reaktif TDM tedavi optimizasyonu için uygundur, proaktif 

TDM’nin rutin uygulaması önerilmemektedir

ÜLSERATİF KOLİTTE İLAÇ KESİLMESİ
(DE-ESKALASYON VE TEDAVİ SONLANDIRMA)

Uzun süreli remisyonda olan hastalarda tedavi yan etkileri (infeksiyon, malignite 

riski), maliyet, hasta tercihi ve gebelik gibi faktörler nedeniyle ilaç kesilmesi sıkça 

gündeme gelmektedir. Ancak her major ilaç sınıfının (5-ASA, immünomodülatör, 

biyolojik ajan) kesilmesi nüks riskini artırmaktadır.(13) Azatiyoprin ile idame tedavi-

sinde remisyonda olan ÜK hastalarında ilaç kesilmesi sonrası yüksek nüks oranı 

bildirilmiș; ekstansif tutulum, idame sırasında sürdürülebilir remisyon olmaması 

ve kısa tedavi süresi bașlıca risk faktörleri olarak tanımlanmıștır.(14) Anti-TNF ajanla-

rın kesilmesi konusundaki HAYABUSA çalıșması ve sonraki çok uluslu kohortlar, 

ÜK’te infliksimab kesilmesi sonrası 1. yılda yaklașık %40-50, daha uzun izlemde 

ise %50’nin üzerinde nüks oranı bildirmiștir.(15,16) Buna karșılık tek merkezli bir 

çalıșmada STOP-kriterlerine göre kesim yapılan grupta 12. ayda %29, 36. ayda 

%47 nüks gözlenirken, tedaviye devam edilen grupta bu oranlar sırasıyla %10 ve 

%18 olarak bulunmuștur.(17)

Vedolizumab ve üstekinumab kesilmesine ilișkin REVEUS ve VEDUST-EXIT çalıșma-

larında, biyolojiksiz remisyon oranı 12 ayda %80 iken 48 ayda %48’e kadar 

düșmüș; ÜK hastalarında Crohn hastalarına kıyasla daha yüksek ve daha erken 

nüks saptanmıștır.(18,19) Önemli bir pratik bulgu, nüks geliștiğinde aynı ajanla 

yeniden indüksiyonun hastaların yaklașık %75-85’inde remisyonu yeniden 

sağlayabildiğidir.(17,18) Uzun vadeli izlemde, endoskopik remisyonda anti-TNF 

kesilmiș ÜK hastalarının yaklașık %60’ında hastalığın daha hafif seyirli bir fenotipe 

dönüșebildiği; mukozal TNF mRNA düșük olan hastalarda biyolojiksiz uzun süreli 

remisyon olasılığının anlamlı șekilde yüksek olduğu gösterilmiștir.(20) Avrupa Crohn 

ve Kolit Örgütü’nün (ECCO) “Exit Strategies” bașlıklı uzlașısı; en az 1-2 yıl derin 

remisyon (klinik, biyokimyasal ve endoskopik), düșük fekal kalprotektin, kombine 

tedavide yeterli ilaç düzeyi ve hasta ile ortak karar alma gibi kriterleri kesim öncesi 

aramaktadır.(13,21) Sonuç olarak ÜK’te ilaç kesilmesi bireyselleștirilmeli, kesim 

sonrası yakın klinik ve biyobelirteç izlemi yapılmalı; nüks halinde hızlı yeniden 

indüksiyon planlanmalıdır.

Ana Noktalar
• Tedavi yan etkileri, maliyet, hasta tercihi ve gebelik gibi nedenlerle ilaç kesilmesi 

gündeme gelse de her major ilaç sınıfının (5-ASA, immünomodülatör, biyolojik 

ajan) kesilmesi nüks riskini artırmaktadır.

• Nüks gelișen olguların yaklașık %75-85’inde aynı ajanla yeniden indüksiyon ile 

remisyon yeniden sağlanabilmektedir.

• İlaç kesilmesi düșünülüyorsa en az 1-2 yıllık derin remisyon (klinik, biyokimyasal, 

endoskopik), düșük fekal kalprotektin, yeterli ilaç düzeyi ve hasta ile ortak karar 

alma kriterleri aranmalıdır

• ÜK’de ilaç kesilmesi bireyselleștirilmeli; kesim sonrası yakın klinik ve biyobelirteç 

izlemi yapılmalı, nüks halinde hızlı yeniden indüksiyon planlanmalıdır.

SONUÇ

Ülseratif kolit tedavisinde klasik basamaklı yaklașım yerini, hastalık șiddeti, 

progresyon riski ve biyobelirteçlere göre șekillenen bireyselleștirilmiș ve erken 

yoğun tedavi stratejilerine bırakmaktadır. Tedavi optimizasyonunda objektif hedefle-

rin izlenmesi, anti-TNF tedavilerde reaktif (ve seçili hastalarda proaktif) TDM 

uygulaması ve ilaç kesilmesi kararlarında risk-yarar analizi güncel klinik pratiğin 

temel tașlarıdır. Gelecekte farmakogenomik, intestinal ultrason ve kișiye özgü 

biyobelirteç panelleri ile desteklenen daha hassas bir tedavi algoritmasının bu 

alanda belirleyici olacağı öngörülmektedir.
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GENEL PRENSİPLER

Crohn hastalığında tedavi tercihinde hastalığın tutulum yeri (ileokolonik, kolonik, 

ileal, üst gastrointestinal sistem), hastalık fenotipi (inflamatuar, penetran, obstrüktif), 

hastalık șiddeti (hafif, orta, ağır), komplikasyonların varlığı (striktür, fistül, abse) ve 

hastanın risk profili önem tașımaktadır.(1) Bu parametrelerin bütüncül değerlendiril-

mesi, doğru ajan seçimini ve uygun tedavi sırasının belirlenmesini sağlamaktadır.

Tedavide klinik remisyonun indüksiyonundan sonra remisyonun idamesiyle devam 

edilmektedir. Tedaviye ilk yanıt ortalama 2-4 haftada gözlenirken, optimal yanıt 

değerlendirme süresi ortalama 12-16 haftadır. Bu süreler dikkate alınmadan 

yapılan erken tedavi değișiklikleri etkin olabilecek bir ajanın yeterince değerlendiri-

lememesine yol açabilir.

Tedavinin temel amacı remisyonu (klinik, endoskopik, histolojik) sağlamak ve idame 

ettirmek; nihai hedef ise mukozal iyileșme ve transmural iyileșmenin sağlanmasıdır. 

Mukozal ve transmural iyileșme uzun dönemde komplikasyon ve cerrahi gereksini-

mini azaltmakta, hastalığın doğal seyrini olumlu yönde değiștirmektedir.

 

HAFİF-ORTA AKTİF, DÜȘÜK RİSKLİ CROHN

5-ASA Bileșikleri 
Mesalamin (5-ASA) intestinal lümende etkili topikal anti-inflamatuar bir ajandır. 

Crohn hastalığında remisyon indüksiyonu ve mukozal iyileșme sağlamada oral 

mesalaminin plaseboya üstünlüğü gösterilememiștir.(2)

Sülfasalazin (sülfapiridin + 5-ASA) kolonik veya ileokolonik tutulumda 3-6 g/gün 

dozunda semptomların tedavisinde etkilidir; ancak izole ileal hastalıkta etkili 

değildir. Mukozal iyileșme sağlamada plaseboya üstünlüğü gösterilememiștir.(2)

yayınlanan bazı uluslararası kılavuzlarda adalimumabın da IMM ile kombinasyon 

șeklinde uygulanması önerilmektedir.(11) Tercih edilmesi önerilmemekle beraber, 

infliksimab ardından adalimumab seçilecekse IMM ile kombinasyon yapılmalıdır.(2)

Remisyon indüksiyonu ve idamesi için infliksimab ve adalimumabın kanıt düzeyi 

sertolizumab pegole göre daha yüksektir.(2)

Gelișmekte olan ülkelerde (“newly industrialized countries”) anti-TNF yanıtı subopti-

mal olabilmektedir. Bunun sebepleri arasında lokal uygulamadaki farklılıklar ve 

bölgesel olarak anti-TNF reçetelendirilmesi/geri ödeme koșulları bulunmaktadır.(12)

Crohn hastalığında bazı endikasyonlarda (penetran hastalık vb.) ilk sıra biyolojik 

kullanımında infliksimab adalimumaba göre daha etkin görünse de genel olarak 

infliksimab ve adalimumab arasında etkinlik ve sürdürülebilirlik açısından bir fark 

bulunamamıștır.(13,14)

Anti-TNF ajanların yapısal özellikleri, uygulama șekilleri, bașlangıç ve idame dozları 

ile ülkemizde mevcut preparatları Tablo 1’de özetlenmiștir.

Tamamlanan faz-3 çalıșmalarda konvansiyonel tedavi bașarısızlığında biyolojik 

deneyimli hastalarda 12. haftada klinik ve endoskopik remisyon oranları plaseboya 

göre daha yüksek; idamede klinik remisyon oranları doz bağımlı ve perianal hastalı-

ğı olan grupta endoskopik iyileșme oranı plaseboya göre daha yüksek saptanmıș-

tır.(18)

Biyolojik tedavilere yetersiz yanıt veren veya intoleran hastalarda endikedir. Etkisi 

günler içinde bașlar (hızlı etkili) ve bu nedenle steroid refrakter vakalarda değerli 

bir seçenektir.

Antikor gelișim riski olmadığından immunmodülatör kombinasyonu gerektirmez. 

İstenmeyen etki gelișim riskini arttıracağı için, eğer azatiyoprin veya 6-merkaptopürin 

kullanılıyorsa upadasitinib bașlandığında bu IMM ilaçların kesilmesi gerekmektedir.

JAK inhibitörleri zona zoster riskini arttırdığından, tedavi öncesi rekombinan zoster 

așısı önerilir.

Yüksek dozlarda derin ven trombozu veya pulmoner emboli gibi tromboembolik 

olay riski artabilir. Koagülopati, obezite ve sigara kullanımı olan hastalarda yarar-za-

rar dengesi dikkate alınmalıdır. Geçirilmiș kardiyovasküler olay hikâyesi mevcut ise 

olumlu ve olumsuz yönleri tartıșılıp gerekli konsültasyonlar yapıldıktan sonra 

medikal tedaviye bașlanması uygundur.

Teratojenik potansiyeli nedeniyle gebelikte kesin kontrendikedir. Konsepsiyondan 

3 ay öncesinde kesilmesi önerilir.

Anti-TNF dıșı biyolojik tedaviler ve küçük moleküllere ait yapısal özellikler, uygulama 

șekilleri, bașlangıç ve idame dozları ile ülkemizde mevcut preparatları Tablo 2’de 

özetlenmiștir.

Biyolojik Tedavilere ve Küçük Moleküllere Genel Yaklașım
Biyolojik naif hastalarda remisyon indüksiyonunda infliksimab, adalimumab, usteki-

numab ve vedolizumabın sertolizumab pegole göre kanıt düzeyi daha yüksektir.(10)

Anti-TNF ajanlara primer yanıtsız vakalarda remisyon indüksiyonunda ustekinu-

Rektal mesalamin preparatları (suppozituar/enema) klinikte yaygın olarak kullanıl-

makla birlikte Crohn hastalığındaki faydası sınırlıdır.

Kortikosteroidler
Konvansiyonel sistemik kortikosteroidlerin temel kullanım amacı akut atak tedavisi-

dir. Semptomatik iyileșme ve remisyon indüksiyonunda etkili olup; immunmodülatör 

ve/veya biyolojik ajanlar etkili oluncaya kadar semptom kontrolü sağlayarak “köprü” 

görevi görmektedir. Hafif-orta aktif hastalıkta oral preparatlar tercih edilirken, 

orta-ciddi aktif hastalıkta intravenöz preparatlar tercih edilmelidir.(2)

Budesonid ileoçekal hastalıkta remisyon indüksiyonunda en fazla 9-12 hafta 

süreyle kısa dönem kullanılabilir. Bașlangıç dozu 9 mg/gün olup, 8 hafta sonra 6 

mg/gün dozuna indirilerek bu dozda 2 hafta devam edilmesinin ardından, 3 mg/gün 

dozuna düșürülüp 2 hafta sonra kesilmesi önerilmektedir. Düșük sistemik biyoya-

rarlanım ve yüksek lokal etkiye sahiptir. Kesitsel görüntülemede duvar kalınlık artıșı 

ve intestinal ultrasonografide doppler aktivitesi olmayan ileal aftöz hastalıkta CRP 

ve fekal kalprotektin seviyeleri de düșükse, lokal etkili mesalamin tek bașına veya 

kısa süreli budesonid ile kombinasyon tedavisi uygulanabilir.

Antimikrobiyal Tedavi 
Aktif luminal hastalıkta remisyon indüksiyonunda metronidazol ve siprofloksasinin 

plaseboya üstünlüğü gösterilememiștir; ancak geniș spektrumlu antibiyotiklerin 

Crohn hastalığının piyojenik komplikasyonlarının kontrolünde yeri vardır.(3)

Metronidazol Crohn hastalığının postoperatif lüminal hastalık rekürensini önlemede 

yardımcıdır; ancak metronidazol kesildiğinde hastalık nüksünü önleyememektedir.

Rifaksimin hafif-orta aktif hastalıkta faydalı olabilir.(4)

Antimikobakteriyel tedavinin faydası gösterilememiștir.(5)

ORTA-ȘİDDETLİ AKTİF, ORTA-YÜKSEK RİSKLİ CROHN

Kortikosteroidler
Oral ve daha ciddi hastalıkta intravenöz kortikosteroidler atak sırasında kısa dönem 

semptomatik rahatlama için kullanılabilir. Mukozal iyileșme için sistemik kortikoste-

roid tedavisinin kullanımı sürdürülebilir olmayıp dikkatle kullanılmalıdır. Kısa dönem 

kullanımda bile ciddi istenmeyen etkiler (kemik kitlesi kaybı, hipertansiyon, kan 

șekeri yüksekliği, glokom, uyku bozuklukları, depresyon, hipoadrenalizm, kilo alımı) 

görülebilir.(6) Semptomatik rahatlama tarif eden Crohn hastalarında bile steroidin 

mukozal iyileștirici etkisi güvenilir değildir. Kortikosteroidler penetran hastalık riskini 

ve bu fenotipte görülen komplikasyonların riskini arttırdığından bu fenotipte 

kontrendikedir.

Sistemik kortikosteroidlerin idame tedavide yeri yoktur. Topikal kortikosteroidler 

yaygın kullanılmasına rağmen yararı sınırlıdır.

Aktif hastalıkta önerilen prednizon eșdeğer dozu 40-60 mg/gündür. Prednizon 

40-60 mg/gün ve eșdeğer dozunda 1-2 haftalık tedavinin ardından 20 mg/gün 

dozuna kadar haftalık 5 mg doz azaltımı, sonrasında haftalık 2,5-5 mg doz 

azaltımıyla en fazla 3 ayda steroid tedavisinin tamamlanması hedeflenmelidir.

Steroid refrakter hastalık, 0,75 mg/kg/gün prednizolon ve eșdeğeri ile oral tedaviye 

rağmen 4 hafta içinde hastalığın aktivitesinde bir gerileme olmaması olarak tarif 

edilmektedir (yaklașık %20 hasta). Steroid bağımlı hastalık ise, steroid bașlandıktan 

sonraki 3 ay içinde prednizolon dozunun 10 mg/gün’ün altına indirilememesi veya 

steroid kesildikten sonraki 3 ay içinde nüks gelișmesi olarak tarif edilmektedir 

(yaklașık %33 hasta).

İmmünmodülatörler (IMM)
Thiopurinler (Azatiyoprin 1,5-2,5 mg/kg/gün ve 6-merkaptopürin 0,75-1,5 mg/kg/-

gün) remisyon indüksiyonunda değil, idamede kullanılmalıdır. Azatiyoprin etki 

bașlangıcı yavaștır (12 hafta ile 6-9 ay arasında). Thiopurin metiltransferaz (TPMT) 

aktivitesi tedavi bașlangıcında istenmeyen etki riski olan hastaları belirleme amacıy-

la bakılabilir.(7) İstenmeyen etki olarak kemik iliği supresyonu, pankreatit, diyare, 

abdominal ağrı, kusma, hipersensitivite reaksiyonları, hepatotoksisite, infeksiyonlar 

ve malignite (melanom dıșı cilt kanserleri ve lenfoma) görülebilmektedir.(8,9)

Metotreksat (15-25 mg/hafta IM veya IV) remisyon idamesinde ve steroid bağımlı 

hastalarda kullanılabilir. Teratojeniktir. İstenmeyen etki olarak bulantı, kusma, 

hepatotoksisite, pulmoner toksisite, kemik iliği supresyonu ve malignite görülebil-

mektedir.(8,9)

Thiopurinler ve metotreksat biyolojik tedaviye karșı immunojenisiteyi azaltmada 

yardımcı olarak kullanılabilir.(10) Etki bașlangıçları yavaștır (8-12 hafta). Kullanımları 

sırasında hemogram ve karaciğer enzimleri rutin olarak kontrol edilmelidir.

BİYOLOJİK TEDAVİLER 

Anti-TNF Ajanlar (İnfliksimab, Adalimumab, Sertolizumab Pegol)
Anti-TNF ajanlar; kortikosteroid, thiopurinler ve metotreksata yetersiz yanıt, steroide 

refrakterlik veya steroid bağımlılığı durumunda tek bașına veya kombinasyonda 

seçilecek ajanlardır. Etki bașlangıçları hızlıdır (yaklașık 2 hafta). Remisyon indüksiyonu, 

idame, steroidsiz remisyon ve komplet/parsiyel mukozal iyileșmede etkilidirler.(2)

İnfliksimabın IMM tedavilerle kombinasyonu, her iki ajanın ayrı ayrı verilmesine 

göre daha etkilidir (sinerjistik etki). İnfliksimab monoterapisi IMM ajanlar kontrendi-

ke olmadığı sürece tercih edilmemeli ve IMM düșük dozda dahi olsa kombinasyon 

tedavisinde yer almalıdır. Adalimumab ve sertolizumabın ise IMM tedavilerle kombi-

nasyon verileri yetersizdir.(2)

IMM ilaçlar tedavi sırasında anti-TNF’lere karșı antikor gelișimini azaltır. Anti-TNF 

tedavi eğer IMM tedavi bașarısızlığı ardından bașlanacaksa, IMM tedavinin devamı-

na ilișkin kanıtlar yetersizdir; kullanılacak endikasyon ve seçilecek anti-TNF ajana 

göre karar verilmelidir.

Eğer infliksimab seçilecekse IMM ile kombinasyon yapılması önerilirken, adalimu-

mab seçilecekse monoterapi verilebileceği önerilmektedir. Ancak son yıllarda 

Anti-integrinler (Vedolizumab)
Vedolizumab selektif α4β7 integrin inhibitörüdür. İntestinal alana lökosit göçünü 

spesifik olarak engeller.

Anti-TNF veya IMM tedaviye intolerans, yetersiz yanıt veya yanıt kaybında, kortikos-

teroidlere yetersiz yanıt, intolerans veya bağımlılık durumunda kullanılabileceği 

gibi; bu ajanlarla tedavi bașarısızlığı șartı aranmayıp tedavide diğer ajanlardan önce 

de konumlandırılabilir.(2)

Etki bașlangıcı anti-TNF ajanlara göre yavaș, özellikle anti-TNF deneyimli hastalar-

da naif hastalara göre daha yavaștır (sırasıyla 10 haftaya karșılık 6 hafta).

İmmunmodülatör tedaviyle kombinasyon, anti-vedolizumab antikor gelișim oranını 

azaltmaktadır. Çalıșmalarda Crohn hastalığında kombinasyon tedavisi vedolizumab 

monoterapisine kıyasla tedavi bașarısızlık oranlarını düșürürken, ülseratif kolitte 

aynı etki görülmemiștir.(15)

Remisyon indüksiyonu ve idamede adalimumab veya infliksimab + azatiyoprin kombinas-

yonunun vedolizumabdan daha etkili olduğunu gösteren meta-analizler mevcuttur.(7,16)

IL-12/23 Hedefli Tedaviler (Ustekinumab)
Ustekinumab, anti-TNF naif hastalarda veya kortikosteroid, thiopurin, metotreksat 

ya da anti-TNF ajan bașarısızlığında monoterapi olarak tercih edilebilir.(17) Faz-3 

çalıșmalarda serum ilaç düzeyinin immunmodülatörlerden etkilenmediği rapor 

edilmiș olup, ilaca karșı antikor gelișimi nadirdir.

İdame tedavisinde yanıt kaybı gelișen hastalarda doz aralığı sıklaștırılabilir.

Güvenlik profili yüksektir; ciddi infeksiyon veya malignite risk artıșı rapor edilme-

miștir.(17)

Selektif JAK1 İnhibitörü (Upadasitinib)
Upadasitinib Mayıs 2023’te FDA, Șubat 2024’te ise Türkiye Sağlık Bakanlığı 

tarafından Crohn hastalığında onaylanmıștır.

mab, upadasitinib veya vedolizumab önerilmektedir.(10) Bu üç ajan içinde vedolizu-

mab için kanıt düzeyi daha düșüktür.(11)

İnfliksimaba sekonder yanıtsız vakalarda remisyon indüksiyonunda öncelikle sınıf 

dıșı bașka bir ilaç (ustekinumab, upadasitinib veya vedolizumab) önerilmekle 

beraber, hekimin tercihine bağlı olarak adalimumab da kullanılabilmektedir.(10)

Eğer adalimumab ilk sıra tedavi olarak kullanıldıysa yanıt kaybı durumunda hekimin 

tercihine göre infliksimab ikinci sıra tedavi olarak tercih edilebilir.(10) Yüksek riskli 

hastalıkta biyolojik tedavilerin (monoterapi veya IMM ile kombine) konvansiyonel 

tedavi bașarısızlığını beklemeden erken dönemde bașlanması önerilmektedir.(10)

Crohn hastalığı tedavisinde 2. basamak biyolojik olarak kullanıldıklarında ustekinu-

mab, upadasitinib ve vedolizumabı karșılaștıran prospektif kontrollü bir çalıșma 

yoktur. Ancak yayınlanan gerçek yașam verilerinde ve meta-analizlerde upadasiti-

nib ve ustekinumabın daha etkili olabileceği görüșü ağır bassa da bazı çalıșmalarda 

eșit etkinlik ortaya konmuștur.(13,19-21)

ȘİDDETLİ LUMİNAL/İNFLAMATUVAR HASTALIK

Parenteral metilprednizolon 40-60 mg/gün, șiddetli veya fulminan hastalık için 

indüksiyon tedavisinde kullanılabilir.(27) Șiddetli aktif hastalık tedavisinde ilk 

basamak biyolojik ajan olarak anti-TNF ajanlar (infliksimab, adalimumab, sertolizu-

mab pegol) kullanılabilir 10. Bu hastalarda biyolojik tedaviye erken geçiș, hastalığın 

kontrolü ve komplikasyonların önlenmesi açısından önemlidir.

CROHN HASTALIĞINDA TEDAVİ ALGORİTMASI

Aktif Crohn hastalığında düșük riskli/hafif-orta șiddette ile orta-yüksek riskli/or-

ta-ciddi șiddette aktif hastalığa göre farklılașan tedavi yaklașımı, kortikosteroid 

ardından IMM ve biyolojik tedaviye geçișin basamaklı yönetimi ve yeni tedavilerin 

konumlandırılması Diyagram 1’de özetlenmiștir.

YENİ TEDAVİLER

Anti-TNF naif hastaların yaklașık üçte biri anti-TNF primer yanıtsızdır. Bașlangıçta 

anti-TNF’ye yanıtlı hastaların üçte biri ise tedavi sırasında yanıt kaybı veya 

intolerans geliștirmektedir (sekonder yanıtsız).

Sekonder yanıtsız hastalarda mevcut tedavinin doz artırımı, farklı bir anti-TNF’ye 

geçiș, farklı sınıftan biyolojik ajana geçiș (anti-integrin, anti-IL-12/23, selektif JAK1 

inhibitörü) veya yeni tedavilere geçiș düșünülebilir.

Risankizumab (Anti-IL-23)
Risankizumab FDA tarafından Crohn hastalığında 2022 yılında endikasyon almıștır; 

ancak ülkemizde henüz bu endikasyonda onaylı değildir.

Tamamlanmıș faz-3 çalıșmalarda konvansiyonel tedavi bașarısızlığında biyolojik 

deneyimli hastalarda 12. ve 52. haftalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksek görülmektedir.(22,23)

Ayrıca yapılmıș olan bir klinik çalıșmada ustekinumab ile karșılaștırıldığında klinik 

ve endoskopik olarak etkisinin daha az olmadığı, hatta bazı sonlanım noktalarında 

ustekinumaba göre daha bașarılı olduğu tespit edilmiștir.(24)

Guselkumab (Anti-IL-23)
Guselkumab FDA tarafından Crohn hastalığında 2025 yılında endikasyon almıștır; 

ancak ülkemizde henüz bu endikasyonda onaylı değildir.

Tamamlanmıș faz-3 çalıșmalarda konvansiyonel tedavi bașarısızlığında biyolojik 

deneyimli hastalarda 12. ve 52. haftalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksek görülmektedir.(25,26)

Yine aynı çalıșmalarda kontrol kollarından birinde tedavi olarak kullanılan ustekinu-

mab ile karșılaștırıldığında, guselkumabın tedavinin birinci yılında klinik remisyon, 

endoskopik yanıt ve endoskopik remisyon oranlarında ustekinumaba oranla daha 

bașarılı olduğu sonucuna ulașılmıștır.
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GENEL PRENSİPLER

Crohn hastalığında tedavi tercihinde hastalığın tutulum yeri (ileokolonik, kolonik, 

ileal, üst gastrointestinal sistem), hastalık fenotipi (inflamatuar, penetran, obstrüktif), 

hastalık șiddeti (hafif, orta, ağır), komplikasyonların varlığı (striktür, fistül, abse) ve 

hastanın risk profili önem tașımaktadır.(1) Bu parametrelerin bütüncül değerlendiril-

mesi, doğru ajan seçimini ve uygun tedavi sırasının belirlenmesini sağlamaktadır.

Tedavide klinik remisyonun indüksiyonundan sonra remisyonun idamesiyle devam 

edilmektedir. Tedaviye ilk yanıt ortalama 2-4 haftada gözlenirken, optimal yanıt 

değerlendirme süresi ortalama 12-16 haftadır. Bu süreler dikkate alınmadan 

yapılan erken tedavi değișiklikleri etkin olabilecek bir ajanın yeterince değerlendiri-

lememesine yol açabilir.

Tedavinin temel amacı remisyonu (klinik, endoskopik, histolojik) sağlamak ve idame 

ettirmek; nihai hedef ise mukozal iyileșme ve transmural iyileșmenin sağlanmasıdır. 

Mukozal ve transmural iyileșme uzun dönemde komplikasyon ve cerrahi gereksini-

mini azaltmakta, hastalığın doğal seyrini olumlu yönde değiștirmektedir.

 

HAFİF-ORTA AKTİF, DÜȘÜK RİSKLİ CROHN

5-ASA Bileșikleri 
Mesalamin (5-ASA) intestinal lümende etkili topikal anti-inflamatuar bir ajandır. 

Crohn hastalığında remisyon indüksiyonu ve mukozal iyileșme sağlamada oral 

mesalaminin plaseboya üstünlüğü gösterilememiștir.(2)

Sülfasalazin (sülfapiridin + 5-ASA) kolonik veya ileokolonik tutulumda 3-6 g/gün 

dozunda semptomların tedavisinde etkilidir; ancak izole ileal hastalıkta etkili 

değildir. Mukozal iyileșme sağlamada plaseboya üstünlüğü gösterilememiștir.(2)

yayınlanan bazı uluslararası kılavuzlarda adalimumabın da IMM ile kombinasyon 

șeklinde uygulanması önerilmektedir.(11) Tercih edilmesi önerilmemekle beraber, 

infliksimab ardından adalimumab seçilecekse IMM ile kombinasyon yapılmalıdır.(2)

Remisyon indüksiyonu ve idamesi için infliksimab ve adalimumabın kanıt düzeyi 

sertolizumab pegole göre daha yüksektir.(2)

Gelișmekte olan ülkelerde (“newly industrialized countries”) anti-TNF yanıtı subopti-

mal olabilmektedir. Bunun sebepleri arasında lokal uygulamadaki farklılıklar ve 

bölgesel olarak anti-TNF reçetelendirilmesi/geri ödeme koșulları bulunmaktadır.(12)

Crohn hastalığında bazı endikasyonlarda (penetran hastalık vb.) ilk sıra biyolojik 

kullanımında infliksimab adalimumaba göre daha etkin görünse de genel olarak 

infliksimab ve adalimumab arasında etkinlik ve sürdürülebilirlik açısından bir fark 

bulunamamıștır.(13,14)

Anti-TNF ajanların yapısal özellikleri, uygulama șekilleri, bașlangıç ve idame dozları 

ile ülkemizde mevcut preparatları Tablo 1’de özetlenmiștir.

Tamamlanan faz-3 çalıșmalarda konvansiyonel tedavi bașarısızlığında biyolojik 

deneyimli hastalarda 12. haftada klinik ve endoskopik remisyon oranları plaseboya 

göre daha yüksek; idamede klinik remisyon oranları doz bağımlı ve perianal hastalı-

ğı olan grupta endoskopik iyileșme oranı plaseboya göre daha yüksek saptanmıș-

tır.(18)

Biyolojik tedavilere yetersiz yanıt veren veya intoleran hastalarda endikedir. Etkisi 

günler içinde bașlar (hızlı etkili) ve bu nedenle steroid refrakter vakalarda değerli 

bir seçenektir.

Antikor gelișim riski olmadığından immunmodülatör kombinasyonu gerektirmez. 

İstenmeyen etki gelișim riskini arttıracağı için, eğer azatiyoprin veya 6-merkaptopürin 

kullanılıyorsa upadasitinib bașlandığında bu IMM ilaçların kesilmesi gerekmektedir.

JAK inhibitörleri zona zoster riskini arttırdığından, tedavi öncesi rekombinan zoster 

așısı önerilir.

Yüksek dozlarda derin ven trombozu veya pulmoner emboli gibi tromboembolik 

olay riski artabilir. Koagülopati, obezite ve sigara kullanımı olan hastalarda yarar-za-

rar dengesi dikkate alınmalıdır. Geçirilmiș kardiyovasküler olay hikâyesi mevcut ise 

olumlu ve olumsuz yönleri tartıșılıp gerekli konsültasyonlar yapıldıktan sonra 

medikal tedaviye bașlanması uygundur.

Teratojenik potansiyeli nedeniyle gebelikte kesin kontrendikedir. Konsepsiyondan 

3 ay öncesinde kesilmesi önerilir.

Anti-TNF dıșı biyolojik tedaviler ve küçük moleküllere ait yapısal özellikler, uygulama 

șekilleri, bașlangıç ve idame dozları ile ülkemizde mevcut preparatları Tablo 2’de 

özetlenmiștir.

Biyolojik Tedavilere ve Küçük Moleküllere Genel Yaklașım
Biyolojik naif hastalarda remisyon indüksiyonunda infliksimab, adalimumab, usteki-

numab ve vedolizumabın sertolizumab pegole göre kanıt düzeyi daha yüksektir.(10)

Anti-TNF ajanlara primer yanıtsız vakalarda remisyon indüksiyonunda ustekinu-
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Rektal mesalamin preparatları (suppozituar/enema) klinikte yaygın olarak kullanıl-

makla birlikte Crohn hastalığındaki faydası sınırlıdır.

Kortikosteroidler
Konvansiyonel sistemik kortikosteroidlerin temel kullanım amacı akut atak tedavisi-

dir. Semptomatik iyileșme ve remisyon indüksiyonunda etkili olup; immunmodülatör 

ve/veya biyolojik ajanlar etkili oluncaya kadar semptom kontrolü sağlayarak “köprü” 

görevi görmektedir. Hafif-orta aktif hastalıkta oral preparatlar tercih edilirken, 

orta-ciddi aktif hastalıkta intravenöz preparatlar tercih edilmelidir.(2)

Budesonid ileoçekal hastalıkta remisyon indüksiyonunda en fazla 9-12 hafta 

süreyle kısa dönem kullanılabilir. Bașlangıç dozu 9 mg/gün olup, 8 hafta sonra 6 

mg/gün dozuna indirilerek bu dozda 2 hafta devam edilmesinin ardından, 3 mg/gün 

dozuna düșürülüp 2 hafta sonra kesilmesi önerilmektedir. Düșük sistemik biyoya-

rarlanım ve yüksek lokal etkiye sahiptir. Kesitsel görüntülemede duvar kalınlık artıșı 

ve intestinal ultrasonografide doppler aktivitesi olmayan ileal aftöz hastalıkta CRP 

ve fekal kalprotektin seviyeleri de düșükse, lokal etkili mesalamin tek bașına veya 

kısa süreli budesonid ile kombinasyon tedavisi uygulanabilir.

Antimikrobiyal Tedavi 
Aktif luminal hastalıkta remisyon indüksiyonunda metronidazol ve siprofloksasinin 

plaseboya üstünlüğü gösterilememiștir; ancak geniș spektrumlu antibiyotiklerin 

Crohn hastalığının piyojenik komplikasyonlarının kontrolünde yeri vardır.(3)

Metronidazol Crohn hastalığının postoperatif lüminal hastalık rekürensini önlemede 

yardımcıdır; ancak metronidazol kesildiğinde hastalık nüksünü önleyememektedir.

Rifaksimin hafif-orta aktif hastalıkta faydalı olabilir.(4)

Antimikobakteriyel tedavinin faydası gösterilememiștir.(5)

ORTA-ȘİDDETLİ AKTİF, ORTA-YÜKSEK RİSKLİ CROHN

Kortikosteroidler
Oral ve daha ciddi hastalıkta intravenöz kortikosteroidler atak sırasında kısa dönem 

semptomatik rahatlama için kullanılabilir. Mukozal iyileșme için sistemik kortikoste-

roid tedavisinin kullanımı sürdürülebilir olmayıp dikkatle kullanılmalıdır. Kısa dönem 

kullanımda bile ciddi istenmeyen etkiler (kemik kitlesi kaybı, hipertansiyon, kan 

șekeri yüksekliği, glokom, uyku bozuklukları, depresyon, hipoadrenalizm, kilo alımı) 

görülebilir.(6) Semptomatik rahatlama tarif eden Crohn hastalarında bile steroidin 

mukozal iyileștirici etkisi güvenilir değildir. Kortikosteroidler penetran hastalık riskini 

ve bu fenotipte görülen komplikasyonların riskini arttırdığından bu fenotipte 

kontrendikedir.

Sistemik kortikosteroidlerin idame tedavide yeri yoktur. Topikal kortikosteroidler 

yaygın kullanılmasına rağmen yararı sınırlıdır.

Aktif hastalıkta önerilen prednizon eșdeğer dozu 40-60 mg/gündür. Prednizon 

40-60 mg/gün ve eșdeğer dozunda 1-2 haftalık tedavinin ardından 20 mg/gün 

dozuna kadar haftalık 5 mg doz azaltımı, sonrasında haftalık 2,5-5 mg doz 

azaltımıyla en fazla 3 ayda steroid tedavisinin tamamlanması hedeflenmelidir.

Steroid refrakter hastalık, 0,75 mg/kg/gün prednizolon ve eșdeğeri ile oral tedaviye 

rağmen 4 hafta içinde hastalığın aktivitesinde bir gerileme olmaması olarak tarif 

edilmektedir (yaklașık %20 hasta). Steroid bağımlı hastalık ise, steroid bașlandıktan 

sonraki 3 ay içinde prednizolon dozunun 10 mg/gün’ün altına indirilememesi veya 

steroid kesildikten sonraki 3 ay içinde nüks gelișmesi olarak tarif edilmektedir 

(yaklașık %33 hasta).

İmmünmodülatörler (IMM)
Thiopurinler (Azatiyoprin 1,5-2,5 mg/kg/gün ve 6-merkaptopürin 0,75-1,5 mg/kg/-

gün) remisyon indüksiyonunda değil, idamede kullanılmalıdır. Azatiyoprin etki 

bașlangıcı yavaștır (12 hafta ile 6-9 ay arasında). Thiopurin metiltransferaz (TPMT) 

aktivitesi tedavi bașlangıcında istenmeyen etki riski olan hastaları belirleme amacıy-

la bakılabilir.(7) İstenmeyen etki olarak kemik iliği supresyonu, pankreatit, diyare, 

abdominal ağrı, kusma, hipersensitivite reaksiyonları, hepatotoksisite, infeksiyonlar 

ve malignite (melanom dıșı cilt kanserleri ve lenfoma) görülebilmektedir.(8,9)

Metotreksat (15-25 mg/hafta IM veya IV) remisyon idamesinde ve steroid bağımlı 

hastalarda kullanılabilir. Teratojeniktir. İstenmeyen etki olarak bulantı, kusma, 

hepatotoksisite, pulmoner toksisite, kemik iliği supresyonu ve malignite görülebil-

mektedir.(8,9)

Thiopurinler ve metotreksat biyolojik tedaviye karșı immunojenisiteyi azaltmada 

yardımcı olarak kullanılabilir.(10) Etki bașlangıçları yavaștır (8-12 hafta). Kullanımları 

sırasında hemogram ve karaciğer enzimleri rutin olarak kontrol edilmelidir.

BİYOLOJİK TEDAVİLER 

Anti-TNF Ajanlar (İnfliksimab, Adalimumab, Sertolizumab Pegol)
Anti-TNF ajanlar; kortikosteroid, thiopurinler ve metotreksata yetersiz yanıt, steroide 

refrakterlik veya steroid bağımlılığı durumunda tek bașına veya kombinasyonda 

seçilecek ajanlardır. Etki bașlangıçları hızlıdır (yaklașık 2 hafta). Remisyon indüksiyonu, 

idame, steroidsiz remisyon ve komplet/parsiyel mukozal iyileșmede etkilidirler.(2)

İnfliksimabın IMM tedavilerle kombinasyonu, her iki ajanın ayrı ayrı verilmesine 

göre daha etkilidir (sinerjistik etki). İnfliksimab monoterapisi IMM ajanlar kontrendi-

ke olmadığı sürece tercih edilmemeli ve IMM düșük dozda dahi olsa kombinasyon 

tedavisinde yer almalıdır. Adalimumab ve sertolizumabın ise IMM tedavilerle kombi-

nasyon verileri yetersizdir.(2)

IMM ilaçlar tedavi sırasında anti-TNF’lere karșı antikor gelișimini azaltır. Anti-TNF 

tedavi eğer IMM tedavi bașarısızlığı ardından bașlanacaksa, IMM tedavinin devamı-

na ilișkin kanıtlar yetersizdir; kullanılacak endikasyon ve seçilecek anti-TNF ajana 

göre karar verilmelidir.

Eğer infliksimab seçilecekse IMM ile kombinasyon yapılması önerilirken, adalimu-

mab seçilecekse monoterapi verilebileceği önerilmektedir. Ancak son yıllarda 

Anti-integrinler (Vedolizumab)
Vedolizumab selektif α4β7 integrin inhibitörüdür. İntestinal alana lökosit göçünü 

spesifik olarak engeller.

Anti-TNF veya IMM tedaviye intolerans, yetersiz yanıt veya yanıt kaybında, kortikos-

teroidlere yetersiz yanıt, intolerans veya bağımlılık durumunda kullanılabileceği 

gibi; bu ajanlarla tedavi bașarısızlığı șartı aranmayıp tedavide diğer ajanlardan önce 

de konumlandırılabilir.(2)

Etki bașlangıcı anti-TNF ajanlara göre yavaș, özellikle anti-TNF deneyimli hastalar-

da naif hastalara göre daha yavaștır (sırasıyla 10 haftaya karșılık 6 hafta).

İmmunmodülatör tedaviyle kombinasyon, anti-vedolizumab antikor gelișim oranını 

azaltmaktadır. Çalıșmalarda Crohn hastalığında kombinasyon tedavisi vedolizumab 

monoterapisine kıyasla tedavi bașarısızlık oranlarını düșürürken, ülseratif kolitte 

aynı etki görülmemiștir.(15)

Remisyon indüksiyonu ve idamede adalimumab veya infliksimab + azatiyoprin kombinas-

yonunun vedolizumabdan daha etkili olduğunu gösteren meta-analizler mevcuttur.(7,16)

IL-12/23 Hedefli Tedaviler (Ustekinumab)
Ustekinumab, anti-TNF naif hastalarda veya kortikosteroid, thiopurin, metotreksat 

ya da anti-TNF ajan bașarısızlığında monoterapi olarak tercih edilebilir.(17) Faz-3 

çalıșmalarda serum ilaç düzeyinin immunmodülatörlerden etkilenmediği rapor 

edilmiș olup, ilaca karșı antikor gelișimi nadirdir.

İdame tedavisinde yanıt kaybı gelișen hastalarda doz aralığı sıklaștırılabilir.

Güvenlik profili yüksektir; ciddi infeksiyon veya malignite risk artıșı rapor edilme-

miștir.(17)

Selektif JAK1 İnhibitörü (Upadasitinib)
Upadasitinib Mayıs 2023’te FDA, Șubat 2024’te ise Türkiye Sağlık Bakanlığı 

tarafından Crohn hastalığında onaylanmıștır.

mab, upadasitinib veya vedolizumab önerilmektedir.(10) Bu üç ajan içinde vedolizu-

mab için kanıt düzeyi daha düșüktür.(11)

İnfliksimaba sekonder yanıtsız vakalarda remisyon indüksiyonunda öncelikle sınıf 

dıșı bașka bir ilaç (ustekinumab, upadasitinib veya vedolizumab) önerilmekle 

beraber, hekimin tercihine bağlı olarak adalimumab da kullanılabilmektedir.(10)

Eğer adalimumab ilk sıra tedavi olarak kullanıldıysa yanıt kaybı durumunda hekimin 

tercihine göre infliksimab ikinci sıra tedavi olarak tercih edilebilir.(10) Yüksek riskli 

hastalıkta biyolojik tedavilerin (monoterapi veya IMM ile kombine) konvansiyonel 

tedavi bașarısızlığını beklemeden erken dönemde bașlanması önerilmektedir.(10)

Crohn hastalığı tedavisinde 2. basamak biyolojik olarak kullanıldıklarında ustekinu-

mab, upadasitinib ve vedolizumabı karșılaștıran prospektif kontrollü bir çalıșma 

yoktur. Ancak yayınlanan gerçek yașam verilerinde ve meta-analizlerde upadasiti-

nib ve ustekinumabın daha etkili olabileceği görüșü ağır bassa da bazı çalıșmalarda 

eșit etkinlik ortaya konmuștur.(13,19-21)

ȘİDDETLİ LUMİNAL/İNFLAMATUVAR HASTALIK

Parenteral metilprednizolon 40-60 mg/gün, șiddetli veya fulminan hastalık için 

indüksiyon tedavisinde kullanılabilir.(27) Șiddetli aktif hastalık tedavisinde ilk 

basamak biyolojik ajan olarak anti-TNF ajanlar (infliksimab, adalimumab, sertolizu-

mab pegol) kullanılabilir 10. Bu hastalarda biyolojik tedaviye erken geçiș, hastalığın 

kontrolü ve komplikasyonların önlenmesi açısından önemlidir.

CROHN HASTALIĞINDA TEDAVİ ALGORİTMASI

Aktif Crohn hastalığında düșük riskli/hafif-orta șiddette ile orta-yüksek riskli/or-

ta-ciddi șiddette aktif hastalığa göre farklılașan tedavi yaklașımı, kortikosteroid 

ardından IMM ve biyolojik tedaviye geçișin basamaklı yönetimi ve yeni tedavilerin 

konumlandırılması Diyagram 1’de özetlenmiștir.

YENİ TEDAVİLER

Anti-TNF naif hastaların yaklașık üçte biri anti-TNF primer yanıtsızdır. Bașlangıçta 

anti-TNF’ye yanıtlı hastaların üçte biri ise tedavi sırasında yanıt kaybı veya 

intolerans geliștirmektedir (sekonder yanıtsız).

Sekonder yanıtsız hastalarda mevcut tedavinin doz artırımı, farklı bir anti-TNF’ye 

geçiș, farklı sınıftan biyolojik ajana geçiș (anti-integrin, anti-IL-12/23, selektif JAK1 

inhibitörü) veya yeni tedavilere geçiș düșünülebilir.

Risankizumab (Anti-IL-23)
Risankizumab FDA tarafından Crohn hastalığında 2022 yılında endikasyon almıștır; 

ancak ülkemizde henüz bu endikasyonda onaylı değildir.

Tamamlanmıș faz-3 çalıșmalarda konvansiyonel tedavi bașarısızlığında biyolojik 

deneyimli hastalarda 12. ve 52. haftalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksek görülmektedir.(22,23)

Ayrıca yapılmıș olan bir klinik çalıșmada ustekinumab ile karșılaștırıldığında klinik 

ve endoskopik olarak etkisinin daha az olmadığı, hatta bazı sonlanım noktalarında 

ustekinumaba göre daha bașarılı olduğu tespit edilmiștir.(24)

Guselkumab (Anti-IL-23)
Guselkumab FDA tarafından Crohn hastalığında 2025 yılında endikasyon almıștır; 

ancak ülkemizde henüz bu endikasyonda onaylı değildir.

Tamamlanmıș faz-3 çalıșmalarda konvansiyonel tedavi bașarısızlığında biyolojik 

deneyimli hastalarda 12. ve 52. haftalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksek görülmektedir.(25,26)

Yine aynı çalıșmalarda kontrol kollarından birinde tedavi olarak kullanılan ustekinu-

mab ile karșılaștırıldığında, guselkumabın tedavinin birinci yılında klinik remisyon, 

endoskopik yanıt ve endoskopik remisyon oranlarında ustekinumaba oranla daha 

bașarılı olduğu sonucuna ulașılmıștır.
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GENEL PRENSİPLER

Crohn hastalığında tedavi tercihinde hastalığın tutulum yeri (ileokolonik, kolonik, 

ileal, üst gastrointestinal sistem), hastalık fenotipi (inflamatuar, penetran, obstrüktif), 

hastalık șiddeti (hafif, orta, ağır), komplikasyonların varlığı (striktür, fistül, abse) ve 

hastanın risk profili önem tașımaktadır.(1) Bu parametrelerin bütüncül değerlendiril-

mesi, doğru ajan seçimini ve uygun tedavi sırasının belirlenmesini sağlamaktadır.

Tedavide klinik remisyonun indüksiyonundan sonra remisyonun idamesiyle devam 

edilmektedir. Tedaviye ilk yanıt ortalama 2-4 haftada gözlenirken, optimal yanıt 

değerlendirme süresi ortalama 12-16 haftadır. Bu süreler dikkate alınmadan 

yapılan erken tedavi değișiklikleri etkin olabilecek bir ajanın yeterince değerlendiri-

lememesine yol açabilir.

Tedavinin temel amacı remisyonu (klinik, endoskopik, histolojik) sağlamak ve idame 

ettirmek; nihai hedef ise mukozal iyileșme ve transmural iyileșmenin sağlanmasıdır. 

Mukozal ve transmural iyileșme uzun dönemde komplikasyon ve cerrahi gereksini-

mini azaltmakta, hastalığın doğal seyrini olumlu yönde değiștirmektedir.

 

HAFİF-ORTA AKTİF, DÜȘÜK RİSKLİ CROHN

5-ASA Bileșikleri 
Mesalamin (5-ASA) intestinal lümende etkili topikal anti-inflamatuar bir ajandır. 

Crohn hastalığında remisyon indüksiyonu ve mukozal iyileșme sağlamada oral 

mesalaminin plaseboya üstünlüğü gösterilememiștir.(2)

Sülfasalazin (sülfapiridin + 5-ASA) kolonik veya ileokolonik tutulumda 3-6 g/gün 

dozunda semptomların tedavisinde etkilidir; ancak izole ileal hastalıkta etkili 

değildir. Mukozal iyileșme sağlamada plaseboya üstünlüğü gösterilememiștir.(2)

yayınlanan bazı uluslararası kılavuzlarda adalimumabın da IMM ile kombinasyon 

șeklinde uygulanması önerilmektedir.(11) Tercih edilmesi önerilmemekle beraber, 

infliksimab ardından adalimumab seçilecekse IMM ile kombinasyon yapılmalıdır.(2)

Remisyon indüksiyonu ve idamesi için infliksimab ve adalimumabın kanıt düzeyi 

sertolizumab pegole göre daha yüksektir.(2)

Gelișmekte olan ülkelerde (“newly industrialized countries”) anti-TNF yanıtı subopti-

mal olabilmektedir. Bunun sebepleri arasında lokal uygulamadaki farklılıklar ve 

bölgesel olarak anti-TNF reçetelendirilmesi/geri ödeme koșulları bulunmaktadır.(12)

Crohn hastalığında bazı endikasyonlarda (penetran hastalık vb.) ilk sıra biyolojik 

kullanımında infliksimab adalimumaba göre daha etkin görünse de genel olarak 

infliksimab ve adalimumab arasında etkinlik ve sürdürülebilirlik açısından bir fark 

bulunamamıștır.(13,14)

Anti-TNF ajanların yapısal özellikleri, uygulama șekilleri, bașlangıç ve idame dozları 

ile ülkemizde mevcut preparatları Tablo 1’de özetlenmiștir.

Tamamlanan faz-3 çalıșmalarda konvansiyonel tedavi bașarısızlığında biyolojik 

deneyimli hastalarda 12. haftada klinik ve endoskopik remisyon oranları plaseboya 

göre daha yüksek; idamede klinik remisyon oranları doz bağımlı ve perianal hastalı-

ğı olan grupta endoskopik iyileșme oranı plaseboya göre daha yüksek saptanmıș-

tır.(18)

Biyolojik tedavilere yetersiz yanıt veren veya intoleran hastalarda endikedir. Etkisi 

günler içinde bașlar (hızlı etkili) ve bu nedenle steroid refrakter vakalarda değerli 

bir seçenektir.

Antikor gelișim riski olmadığından immunmodülatör kombinasyonu gerektirmez. 

İstenmeyen etki gelișim riskini arttıracağı için, eğer azatiyoprin veya 6-merkaptopürin 

kullanılıyorsa upadasitinib bașlandığında bu IMM ilaçların kesilmesi gerekmektedir.

JAK inhibitörleri zona zoster riskini arttırdığından, tedavi öncesi rekombinan zoster 

așısı önerilir.

Yüksek dozlarda derin ven trombozu veya pulmoner emboli gibi tromboembolik 

olay riski artabilir. Koagülopati, obezite ve sigara kullanımı olan hastalarda yarar-za-

rar dengesi dikkate alınmalıdır. Geçirilmiș kardiyovasküler olay hikâyesi mevcut ise 

olumlu ve olumsuz yönleri tartıșılıp gerekli konsültasyonlar yapıldıktan sonra 

medikal tedaviye bașlanması uygundur.

Teratojenik potansiyeli nedeniyle gebelikte kesin kontrendikedir. Konsepsiyondan 

3 ay öncesinde kesilmesi önerilir.

Anti-TNF dıșı biyolojik tedaviler ve küçük moleküllere ait yapısal özellikler, uygulama 

șekilleri, bașlangıç ve idame dozları ile ülkemizde mevcut preparatları Tablo 2’de 

özetlenmiștir.

Biyolojik Tedavilere ve Küçük Moleküllere Genel Yaklașım
Biyolojik naif hastalarda remisyon indüksiyonunda infliksimab, adalimumab, usteki-

numab ve vedolizumabın sertolizumab pegole göre kanıt düzeyi daha yüksektir.(10)

Anti-TNF ajanlara primer yanıtsız vakalarda remisyon indüksiyonunda ustekinu-

CROHN HASTALIĞINDA TEDAVİ
(REMİSYON İNDÜKSİYONU, İDAME, REMİSYON DÖNEMİ YÖNETİMİ) 

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026162

Rektal mesalamin preparatları (suppozituar/enema) klinikte yaygın olarak kullanıl-

makla birlikte Crohn hastalığındaki faydası sınırlıdır.

Kortikosteroidler
Konvansiyonel sistemik kortikosteroidlerin temel kullanım amacı akut atak tedavisi-

dir. Semptomatik iyileșme ve remisyon indüksiyonunda etkili olup; immunmodülatör 

ve/veya biyolojik ajanlar etkili oluncaya kadar semptom kontrolü sağlayarak “köprü” 

görevi görmektedir. Hafif-orta aktif hastalıkta oral preparatlar tercih edilirken, 

orta-ciddi aktif hastalıkta intravenöz preparatlar tercih edilmelidir.(2)

Budesonid ileoçekal hastalıkta remisyon indüksiyonunda en fazla 9-12 hafta 

süreyle kısa dönem kullanılabilir. Bașlangıç dozu 9 mg/gün olup, 8 hafta sonra 6 

mg/gün dozuna indirilerek bu dozda 2 hafta devam edilmesinin ardından, 3 mg/gün 

dozuna düșürülüp 2 hafta sonra kesilmesi önerilmektedir. Düșük sistemik biyoya-

rarlanım ve yüksek lokal etkiye sahiptir. Kesitsel görüntülemede duvar kalınlık artıșı 

ve intestinal ultrasonografide doppler aktivitesi olmayan ileal aftöz hastalıkta CRP 

ve fekal kalprotektin seviyeleri de düșükse, lokal etkili mesalamin tek bașına veya 

kısa süreli budesonid ile kombinasyon tedavisi uygulanabilir.

Antimikrobiyal Tedavi 
Aktif luminal hastalıkta remisyon indüksiyonunda metronidazol ve siprofloksasinin 

plaseboya üstünlüğü gösterilememiștir; ancak geniș spektrumlu antibiyotiklerin 

Crohn hastalığının piyojenik komplikasyonlarının kontrolünde yeri vardır.(3)

Metronidazol Crohn hastalığının postoperatif lüminal hastalık rekürensini önlemede 

yardımcıdır; ancak metronidazol kesildiğinde hastalık nüksünü önleyememektedir.

Rifaksimin hafif-orta aktif hastalıkta faydalı olabilir.(4)

Antimikobakteriyel tedavinin faydası gösterilememiștir.(5)

ORTA-ȘİDDETLİ AKTİF, ORTA-YÜKSEK RİSKLİ CROHN

Kortikosteroidler
Oral ve daha ciddi hastalıkta intravenöz kortikosteroidler atak sırasında kısa dönem 

semptomatik rahatlama için kullanılabilir. Mukozal iyileșme için sistemik kortikoste-

roid tedavisinin kullanımı sürdürülebilir olmayıp dikkatle kullanılmalıdır. Kısa dönem 

kullanımda bile ciddi istenmeyen etkiler (kemik kitlesi kaybı, hipertansiyon, kan 

șekeri yüksekliği, glokom, uyku bozuklukları, depresyon, hipoadrenalizm, kilo alımı) 

görülebilir.(6) Semptomatik rahatlama tarif eden Crohn hastalarında bile steroidin 

mukozal iyileștirici etkisi güvenilir değildir. Kortikosteroidler penetran hastalık riskini 

ve bu fenotipte görülen komplikasyonların riskini arttırdığından bu fenotipte 

kontrendikedir.

Sistemik kortikosteroidlerin idame tedavide yeri yoktur. Topikal kortikosteroidler 

yaygın kullanılmasına rağmen yararı sınırlıdır.

Aktif hastalıkta önerilen prednizon eșdeğer dozu 40-60 mg/gündür. Prednizon 

40-60 mg/gün ve eșdeğer dozunda 1-2 haftalık tedavinin ardından 20 mg/gün 

dozuna kadar haftalık 5 mg doz azaltımı, sonrasında haftalık 2,5-5 mg doz 

azaltımıyla en fazla 3 ayda steroid tedavisinin tamamlanması hedeflenmelidir.

Steroid refrakter hastalık, 0,75 mg/kg/gün prednizolon ve eșdeğeri ile oral tedaviye 

rağmen 4 hafta içinde hastalığın aktivitesinde bir gerileme olmaması olarak tarif 

edilmektedir (yaklașık %20 hasta). Steroid bağımlı hastalık ise, steroid bașlandıktan 

sonraki 3 ay içinde prednizolon dozunun 10 mg/gün’ün altına indirilememesi veya 

steroid kesildikten sonraki 3 ay içinde nüks gelișmesi olarak tarif edilmektedir 

(yaklașık %33 hasta).

İmmünmodülatörler (IMM)
Thiopurinler (Azatiyoprin 1,5-2,5 mg/kg/gün ve 6-merkaptopürin 0,75-1,5 mg/kg/-

gün) remisyon indüksiyonunda değil, idamede kullanılmalıdır. Azatiyoprin etki 

bașlangıcı yavaștır (12 hafta ile 6-9 ay arasında). Thiopurin metiltransferaz (TPMT) 

aktivitesi tedavi bașlangıcında istenmeyen etki riski olan hastaları belirleme amacıy-

la bakılabilir.(7) İstenmeyen etki olarak kemik iliği supresyonu, pankreatit, diyare, 

abdominal ağrı, kusma, hipersensitivite reaksiyonları, hepatotoksisite, infeksiyonlar 

ve malignite (melanom dıșı cilt kanserleri ve lenfoma) görülebilmektedir.(8,9)

Metotreksat (15-25 mg/hafta IM veya IV) remisyon idamesinde ve steroid bağımlı 

hastalarda kullanılabilir. Teratojeniktir. İstenmeyen etki olarak bulantı, kusma, 

hepatotoksisite, pulmoner toksisite, kemik iliği supresyonu ve malignite görülebil-

mektedir.(8,9)

Thiopurinler ve metotreksat biyolojik tedaviye karșı immunojenisiteyi azaltmada 

yardımcı olarak kullanılabilir.(10) Etki bașlangıçları yavaștır (8-12 hafta). Kullanımları 

sırasında hemogram ve karaciğer enzimleri rutin olarak kontrol edilmelidir.

BİYOLOJİK TEDAVİLER 

Anti-TNF Ajanlar (İnfliksimab, Adalimumab, Sertolizumab Pegol)
Anti-TNF ajanlar; kortikosteroid, thiopurinler ve metotreksata yetersiz yanıt, steroide 

refrakterlik veya steroid bağımlılığı durumunda tek bașına veya kombinasyonda 

seçilecek ajanlardır. Etki bașlangıçları hızlıdır (yaklașık 2 hafta). Remisyon indüksiyonu, 

idame, steroidsiz remisyon ve komplet/parsiyel mukozal iyileșmede etkilidirler.(2)

İnfliksimabın IMM tedavilerle kombinasyonu, her iki ajanın ayrı ayrı verilmesine 

göre daha etkilidir (sinerjistik etki). İnfliksimab monoterapisi IMM ajanlar kontrendi-

ke olmadığı sürece tercih edilmemeli ve IMM düșük dozda dahi olsa kombinasyon 

tedavisinde yer almalıdır. Adalimumab ve sertolizumabın ise IMM tedavilerle kombi-

nasyon verileri yetersizdir.(2)

IMM ilaçlar tedavi sırasında anti-TNF’lere karșı antikor gelișimini azaltır. Anti-TNF 

tedavi eğer IMM tedavi bașarısızlığı ardından bașlanacaksa, IMM tedavinin devamı-

na ilișkin kanıtlar yetersizdir; kullanılacak endikasyon ve seçilecek anti-TNF ajana 

göre karar verilmelidir.

Eğer infliksimab seçilecekse IMM ile kombinasyon yapılması önerilirken, adalimu-

mab seçilecekse monoterapi verilebileceği önerilmektedir. Ancak son yıllarda 

Anti-integrinler (Vedolizumab)
Vedolizumab selektif α4β7 integrin inhibitörüdür. İntestinal alana lökosit göçünü 

spesifik olarak engeller.

Anti-TNF veya IMM tedaviye intolerans, yetersiz yanıt veya yanıt kaybında, kortikos-

teroidlere yetersiz yanıt, intolerans veya bağımlılık durumunda kullanılabileceği 

gibi; bu ajanlarla tedavi bașarısızlığı șartı aranmayıp tedavide diğer ajanlardan önce 

de konumlandırılabilir.(2)

Etki bașlangıcı anti-TNF ajanlara göre yavaș, özellikle anti-TNF deneyimli hastalar-

da naif hastalara göre daha yavaștır (sırasıyla 10 haftaya karșılık 6 hafta).

İmmunmodülatör tedaviyle kombinasyon, anti-vedolizumab antikor gelișim oranını 

azaltmaktadır. Çalıșmalarda Crohn hastalığında kombinasyon tedavisi vedolizumab 

monoterapisine kıyasla tedavi bașarısızlık oranlarını düșürürken, ülseratif kolitte 

aynı etki görülmemiștir.(15)

Remisyon indüksiyonu ve idamede adalimumab veya infliksimab + azatiyoprin kombinas-

yonunun vedolizumabdan daha etkili olduğunu gösteren meta-analizler mevcuttur.(7,16)

IL-12/23 Hedefli Tedaviler (Ustekinumab)
Ustekinumab, anti-TNF naif hastalarda veya kortikosteroid, thiopurin, metotreksat 

ya da anti-TNF ajan bașarısızlığında monoterapi olarak tercih edilebilir.(17) Faz-3 

çalıșmalarda serum ilaç düzeyinin immunmodülatörlerden etkilenmediği rapor 

edilmiș olup, ilaca karșı antikor gelișimi nadirdir.

İdame tedavisinde yanıt kaybı gelișen hastalarda doz aralığı sıklaștırılabilir.

Güvenlik profili yüksektir; ciddi infeksiyon veya malignite risk artıșı rapor edilme-

miștir.(17)

Selektif JAK1 İnhibitörü (Upadasitinib)
Upadasitinib Mayıs 2023’te FDA, Șubat 2024’te ise Türkiye Sağlık Bakanlığı 

tarafından Crohn hastalığında onaylanmıștır.

mab, upadasitinib veya vedolizumab önerilmektedir.(10) Bu üç ajan içinde vedolizu-

mab için kanıt düzeyi daha düșüktür.(11)

İnfliksimaba sekonder yanıtsız vakalarda remisyon indüksiyonunda öncelikle sınıf 

dıșı bașka bir ilaç (ustekinumab, upadasitinib veya vedolizumab) önerilmekle 

beraber, hekimin tercihine bağlı olarak adalimumab da kullanılabilmektedir.(10)

Eğer adalimumab ilk sıra tedavi olarak kullanıldıysa yanıt kaybı durumunda hekimin 

tercihine göre infliksimab ikinci sıra tedavi olarak tercih edilebilir.(10) Yüksek riskli 

hastalıkta biyolojik tedavilerin (monoterapi veya IMM ile kombine) konvansiyonel 

tedavi bașarısızlığını beklemeden erken dönemde bașlanması önerilmektedir.(10)

Crohn hastalığı tedavisinde 2. basamak biyolojik olarak kullanıldıklarında ustekinu-

mab, upadasitinib ve vedolizumabı karșılaștıran prospektif kontrollü bir çalıșma 

yoktur. Ancak yayınlanan gerçek yașam verilerinde ve meta-analizlerde upadasiti-

nib ve ustekinumabın daha etkili olabileceği görüșü ağır bassa da bazı çalıșmalarda 

eșit etkinlik ortaya konmuștur.(13,19-21)

ȘİDDETLİ LUMİNAL/İNFLAMATUVAR HASTALIK

Parenteral metilprednizolon 40-60 mg/gün, șiddetli veya fulminan hastalık için 

indüksiyon tedavisinde kullanılabilir.(27) Șiddetli aktif hastalık tedavisinde ilk 

basamak biyolojik ajan olarak anti-TNF ajanlar (infliksimab, adalimumab, sertolizu-

mab pegol) kullanılabilir 10. Bu hastalarda biyolojik tedaviye erken geçiș, hastalığın 

kontrolü ve komplikasyonların önlenmesi açısından önemlidir.

CROHN HASTALIĞINDA TEDAVİ ALGORİTMASI

Aktif Crohn hastalığında düșük riskli/hafif-orta șiddette ile orta-yüksek riskli/or-

ta-ciddi șiddette aktif hastalığa göre farklılașan tedavi yaklașımı, kortikosteroid 

ardından IMM ve biyolojik tedaviye geçișin basamaklı yönetimi ve yeni tedavilerin 

konumlandırılması Diyagram 1’de özetlenmiștir.

YENİ TEDAVİLER

Anti-TNF naif hastaların yaklașık üçte biri anti-TNF primer yanıtsızdır. Bașlangıçta 

anti-TNF’ye yanıtlı hastaların üçte biri ise tedavi sırasında yanıt kaybı veya 

intolerans geliștirmektedir (sekonder yanıtsız).

Sekonder yanıtsız hastalarda mevcut tedavinin doz artırımı, farklı bir anti-TNF’ye 

geçiș, farklı sınıftan biyolojik ajana geçiș (anti-integrin, anti-IL-12/23, selektif JAK1 

inhibitörü) veya yeni tedavilere geçiș düșünülebilir.

Risankizumab (Anti-IL-23)
Risankizumab FDA tarafından Crohn hastalığında 2022 yılında endikasyon almıștır; 

ancak ülkemizde henüz bu endikasyonda onaylı değildir.

Tamamlanmıș faz-3 çalıșmalarda konvansiyonel tedavi bașarısızlığında biyolojik 

deneyimli hastalarda 12. ve 52. haftalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksek görülmektedir.(22,23)

Ayrıca yapılmıș olan bir klinik çalıșmada ustekinumab ile karșılaștırıldığında klinik 

ve endoskopik olarak etkisinin daha az olmadığı, hatta bazı sonlanım noktalarında 

ustekinumaba göre daha bașarılı olduğu tespit edilmiștir.(24)

Guselkumab (Anti-IL-23)
Guselkumab FDA tarafından Crohn hastalığında 2025 yılında endikasyon almıștır; 

ancak ülkemizde henüz bu endikasyonda onaylı değildir.

Tamamlanmıș faz-3 çalıșmalarda konvansiyonel tedavi bașarısızlığında biyolojik 

deneyimli hastalarda 12. ve 52. haftalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksek görülmektedir.(25,26)

Yine aynı çalıșmalarda kontrol kollarından birinde tedavi olarak kullanılan ustekinu-

mab ile karșılaștırıldığında, guselkumabın tedavinin birinci yılında klinik remisyon, 

endoskopik yanıt ve endoskopik remisyon oranlarında ustekinumaba oranla daha 

bașarılı olduğu sonucuna ulașılmıștır.
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GENEL PRENSİPLER

Crohn hastalığında tedavi tercihinde hastalığın tutulum yeri (ileokolonik, kolonik, 

ileal, üst gastrointestinal sistem), hastalık fenotipi (inflamatuar, penetran, obstrüktif), 

hastalık șiddeti (hafif, orta, ağır), komplikasyonların varlığı (striktür, fistül, abse) ve 

hastanın risk profili önem tașımaktadır.(1) Bu parametrelerin bütüncül değerlendiril-

mesi, doğru ajan seçimini ve uygun tedavi sırasının belirlenmesini sağlamaktadır.

Tedavide klinik remisyonun indüksiyonundan sonra remisyonun idamesiyle devam 

edilmektedir. Tedaviye ilk yanıt ortalama 2-4 haftada gözlenirken, optimal yanıt 

değerlendirme süresi ortalama 12-16 haftadır. Bu süreler dikkate alınmadan 

yapılan erken tedavi değișiklikleri etkin olabilecek bir ajanın yeterince değerlendiri-

lememesine yol açabilir.

Tedavinin temel amacı remisyonu (klinik, endoskopik, histolojik) sağlamak ve idame 

ettirmek; nihai hedef ise mukozal iyileșme ve transmural iyileșmenin sağlanmasıdır. 

Mukozal ve transmural iyileșme uzun dönemde komplikasyon ve cerrahi gereksini-

mini azaltmakta, hastalığın doğal seyrini olumlu yönde değiștirmektedir.

 

HAFİF-ORTA AKTİF, DÜȘÜK RİSKLİ CROHN

5-ASA Bileșikleri 
Mesalamin (5-ASA) intestinal lümende etkili topikal anti-inflamatuar bir ajandır. 

Crohn hastalığında remisyon indüksiyonu ve mukozal iyileșme sağlamada oral 

mesalaminin plaseboya üstünlüğü gösterilememiștir.(2)

Sülfasalazin (sülfapiridin + 5-ASA) kolonik veya ileokolonik tutulumda 3-6 g/gün 

dozunda semptomların tedavisinde etkilidir; ancak izole ileal hastalıkta etkili 

değildir. Mukozal iyileșme sağlamada plaseboya üstünlüğü gösterilememiștir.(2)

yayınlanan bazı uluslararası kılavuzlarda adalimumabın da IMM ile kombinasyon 

șeklinde uygulanması önerilmektedir.(11) Tercih edilmesi önerilmemekle beraber, 

infliksimab ardından adalimumab seçilecekse IMM ile kombinasyon yapılmalıdır.(2)

Remisyon indüksiyonu ve idamesi için infliksimab ve adalimumabın kanıt düzeyi 

sertolizumab pegole göre daha yüksektir.(2)

Gelișmekte olan ülkelerde (“newly industrialized countries”) anti-TNF yanıtı subopti-

mal olabilmektedir. Bunun sebepleri arasında lokal uygulamadaki farklılıklar ve 

bölgesel olarak anti-TNF reçetelendirilmesi/geri ödeme koșulları bulunmaktadır.(12)

Crohn hastalığında bazı endikasyonlarda (penetran hastalık vb.) ilk sıra biyolojik 

kullanımında infliksimab adalimumaba göre daha etkin görünse de genel olarak 

infliksimab ve adalimumab arasında etkinlik ve sürdürülebilirlik açısından bir fark 

bulunamamıștır.(13,14)

Anti-TNF ajanların yapısal özellikleri, uygulama șekilleri, bașlangıç ve idame dozları 

ile ülkemizde mevcut preparatları Tablo 1’de özetlenmiștir.

Tamamlanan faz-3 çalıșmalarda konvansiyonel tedavi bașarısızlığında biyolojik 

deneyimli hastalarda 12. haftada klinik ve endoskopik remisyon oranları plaseboya 

göre daha yüksek; idamede klinik remisyon oranları doz bağımlı ve perianal hastalı-

ğı olan grupta endoskopik iyileșme oranı plaseboya göre daha yüksek saptanmıș-

tır.(18)

Biyolojik tedavilere yetersiz yanıt veren veya intoleran hastalarda endikedir. Etkisi 

günler içinde bașlar (hızlı etkili) ve bu nedenle steroid refrakter vakalarda değerli 

bir seçenektir.

Antikor gelișim riski olmadığından immunmodülatör kombinasyonu gerektirmez. 

İstenmeyen etki gelișim riskini arttıracağı için, eğer azatiyoprin veya 6-merkaptopürin 

kullanılıyorsa upadasitinib bașlandığında bu IMM ilaçların kesilmesi gerekmektedir.

JAK inhibitörleri zona zoster riskini arttırdığından, tedavi öncesi rekombinan zoster 

așısı önerilir.

Yüksek dozlarda derin ven trombozu veya pulmoner emboli gibi tromboembolik 

olay riski artabilir. Koagülopati, obezite ve sigara kullanımı olan hastalarda yarar-za-

rar dengesi dikkate alınmalıdır. Geçirilmiș kardiyovasküler olay hikâyesi mevcut ise 

olumlu ve olumsuz yönleri tartıșılıp gerekli konsültasyonlar yapıldıktan sonra 

medikal tedaviye bașlanması uygundur.

Teratojenik potansiyeli nedeniyle gebelikte kesin kontrendikedir. Konsepsiyondan 

3 ay öncesinde kesilmesi önerilir.

Anti-TNF dıșı biyolojik tedaviler ve küçük moleküllere ait yapısal özellikler, uygulama 

șekilleri, bașlangıç ve idame dozları ile ülkemizde mevcut preparatları Tablo 2’de 

özetlenmiștir.

Biyolojik Tedavilere ve Küçük Moleküllere Genel Yaklașım
Biyolojik naif hastalarda remisyon indüksiyonunda infliksimab, adalimumab, usteki-

numab ve vedolizumabın sertolizumab pegole göre kanıt düzeyi daha yüksektir.(10)

Anti-TNF ajanlara primer yanıtsız vakalarda remisyon indüksiyonunda ustekinu-

Rektal mesalamin preparatları (suppozituar/enema) klinikte yaygın olarak kullanıl-

makla birlikte Crohn hastalığındaki faydası sınırlıdır.

Kortikosteroidler
Konvansiyonel sistemik kortikosteroidlerin temel kullanım amacı akut atak tedavisi-

dir. Semptomatik iyileșme ve remisyon indüksiyonunda etkili olup; immunmodülatör 

ve/veya biyolojik ajanlar etkili oluncaya kadar semptom kontrolü sağlayarak “köprü” 

görevi görmektedir. Hafif-orta aktif hastalıkta oral preparatlar tercih edilirken, 

orta-ciddi aktif hastalıkta intravenöz preparatlar tercih edilmelidir.(2)

Budesonid ileoçekal hastalıkta remisyon indüksiyonunda en fazla 9-12 hafta 

süreyle kısa dönem kullanılabilir. Bașlangıç dozu 9 mg/gün olup, 8 hafta sonra 6 

mg/gün dozuna indirilerek bu dozda 2 hafta devam edilmesinin ardından, 3 mg/gün 

dozuna düșürülüp 2 hafta sonra kesilmesi önerilmektedir. Düșük sistemik biyoya-

rarlanım ve yüksek lokal etkiye sahiptir. Kesitsel görüntülemede duvar kalınlık artıșı 

ve intestinal ultrasonografide doppler aktivitesi olmayan ileal aftöz hastalıkta CRP 

ve fekal kalprotektin seviyeleri de düșükse, lokal etkili mesalamin tek bașına veya 

kısa süreli budesonid ile kombinasyon tedavisi uygulanabilir.

Antimikrobiyal Tedavi 
Aktif luminal hastalıkta remisyon indüksiyonunda metronidazol ve siprofloksasinin 

plaseboya üstünlüğü gösterilememiștir; ancak geniș spektrumlu antibiyotiklerin 

Crohn hastalığının piyojenik komplikasyonlarının kontrolünde yeri vardır.(3)

Metronidazol Crohn hastalığının postoperatif lüminal hastalık rekürensini önlemede 

yardımcıdır; ancak metronidazol kesildiğinde hastalık nüksünü önleyememektedir.

Rifaksimin hafif-orta aktif hastalıkta faydalı olabilir.(4)

Antimikobakteriyel tedavinin faydası gösterilememiștir.(5)

ORTA-ȘİDDETLİ AKTİF, ORTA-YÜKSEK RİSKLİ CROHN

Kortikosteroidler
Oral ve daha ciddi hastalıkta intravenöz kortikosteroidler atak sırasında kısa dönem 

semptomatik rahatlama için kullanılabilir. Mukozal iyileșme için sistemik kortikoste-

roid tedavisinin kullanımı sürdürülebilir olmayıp dikkatle kullanılmalıdır. Kısa dönem 

kullanımda bile ciddi istenmeyen etkiler (kemik kitlesi kaybı, hipertansiyon, kan 

șekeri yüksekliği, glokom, uyku bozuklukları, depresyon, hipoadrenalizm, kilo alımı) 

görülebilir.(6) Semptomatik rahatlama tarif eden Crohn hastalarında bile steroidin 

mukozal iyileștirici etkisi güvenilir değildir. Kortikosteroidler penetran hastalık riskini 

ve bu fenotipte görülen komplikasyonların riskini arttırdığından bu fenotipte 

kontrendikedir.

Sistemik kortikosteroidlerin idame tedavide yeri yoktur. Topikal kortikosteroidler 

yaygın kullanılmasına rağmen yararı sınırlıdır.

Aktif hastalıkta önerilen prednizon eșdeğer dozu 40-60 mg/gündür. Prednizon 

40-60 mg/gün ve eșdeğer dozunda 1-2 haftalık tedavinin ardından 20 mg/gün 

dozuna kadar haftalık 5 mg doz azaltımı, sonrasında haftalık 2,5-5 mg doz 

azaltımıyla en fazla 3 ayda steroid tedavisinin tamamlanması hedeflenmelidir.

Steroid refrakter hastalık, 0,75 mg/kg/gün prednizolon ve eșdeğeri ile oral tedaviye 

rağmen 4 hafta içinde hastalığın aktivitesinde bir gerileme olmaması olarak tarif 

edilmektedir (yaklașık %20 hasta). Steroid bağımlı hastalık ise, steroid bașlandıktan 

sonraki 3 ay içinde prednizolon dozunun 10 mg/gün’ün altına indirilememesi veya 

steroid kesildikten sonraki 3 ay içinde nüks gelișmesi olarak tarif edilmektedir 

(yaklașık %33 hasta).

İmmünmodülatörler (IMM)
Thiopurinler (Azatiyoprin 1,5-2,5 mg/kg/gün ve 6-merkaptopürin 0,75-1,5 mg/kg/-

gün) remisyon indüksiyonunda değil, idamede kullanılmalıdır. Azatiyoprin etki 

bașlangıcı yavaștır (12 hafta ile 6-9 ay arasında). Thiopurin metiltransferaz (TPMT) 

aktivitesi tedavi bașlangıcında istenmeyen etki riski olan hastaları belirleme amacıy-

la bakılabilir.(7) İstenmeyen etki olarak kemik iliği supresyonu, pankreatit, diyare, 

CROHN HASTALIĞINDA TEDAVİ
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abdominal ağrı, kusma, hipersensitivite reaksiyonları, hepatotoksisite, infeksiyonlar 

ve malignite (melanom dıșı cilt kanserleri ve lenfoma) görülebilmektedir.(8,9)

Metotreksat (15-25 mg/hafta IM veya IV) remisyon idamesinde ve steroid bağımlı 

hastalarda kullanılabilir. Teratojeniktir. İstenmeyen etki olarak bulantı, kusma, 

hepatotoksisite, pulmoner toksisite, kemik iliği supresyonu ve malignite görülebil-

mektedir.(8,9)

Thiopurinler ve metotreksat biyolojik tedaviye karșı immunojenisiteyi azaltmada 

yardımcı olarak kullanılabilir.(10) Etki bașlangıçları yavaștır (8-12 hafta). Kullanımları 

sırasında hemogram ve karaciğer enzimleri rutin olarak kontrol edilmelidir.

BİYOLOJİK TEDAVİLER 

Anti-TNF Ajanlar (İnfliksimab, Adalimumab, Sertolizumab Pegol)
Anti-TNF ajanlar; kortikosteroid, thiopurinler ve metotreksata yetersiz yanıt, steroide 

refrakterlik veya steroid bağımlılığı durumunda tek bașına veya kombinasyonda 

seçilecek ajanlardır. Etki bașlangıçları hızlıdır (yaklașık 2 hafta). Remisyon indüksiyonu, 

idame, steroidsiz remisyon ve komplet/parsiyel mukozal iyileșmede etkilidirler.(2)

İnfliksimabın IMM tedavilerle kombinasyonu, her iki ajanın ayrı ayrı verilmesine 

göre daha etkilidir (sinerjistik etki). İnfliksimab monoterapisi IMM ajanlar kontrendi-

ke olmadığı sürece tercih edilmemeli ve IMM düșük dozda dahi olsa kombinasyon 

tedavisinde yer almalıdır. Adalimumab ve sertolizumabın ise IMM tedavilerle kombi-

nasyon verileri yetersizdir.(2)

IMM ilaçlar tedavi sırasında anti-TNF’lere karșı antikor gelișimini azaltır. Anti-TNF 

tedavi eğer IMM tedavi bașarısızlığı ardından bașlanacaksa, IMM tedavinin devamı-

na ilișkin kanıtlar yetersizdir; kullanılacak endikasyon ve seçilecek anti-TNF ajana 

göre karar verilmelidir.

Eğer infliksimab seçilecekse IMM ile kombinasyon yapılması önerilirken, adalimu-

mab seçilecekse monoterapi verilebileceği önerilmektedir. Ancak son yıllarda 

Anti-integrinler (Vedolizumab)
Vedolizumab selektif α4β7 integrin inhibitörüdür. İntestinal alana lökosit göçünü 

spesifik olarak engeller.

Anti-TNF veya IMM tedaviye intolerans, yetersiz yanıt veya yanıt kaybında, kortikos-

teroidlere yetersiz yanıt, intolerans veya bağımlılık durumunda kullanılabileceği 

gibi; bu ajanlarla tedavi bașarısızlığı șartı aranmayıp tedavide diğer ajanlardan önce 

de konumlandırılabilir.(2)

Etki bașlangıcı anti-TNF ajanlara göre yavaș, özellikle anti-TNF deneyimli hastalar-

da naif hastalara göre daha yavaștır (sırasıyla 10 haftaya karșılık 6 hafta).

İmmunmodülatör tedaviyle kombinasyon, anti-vedolizumab antikor gelișim oranını 

azaltmaktadır. Çalıșmalarda Crohn hastalığında kombinasyon tedavisi vedolizumab 

monoterapisine kıyasla tedavi bașarısızlık oranlarını düșürürken, ülseratif kolitte 

aynı etki görülmemiștir.(15)

Remisyon indüksiyonu ve idamede adalimumab veya infliksimab + azatiyoprin kombinas-

yonunun vedolizumabdan daha etkili olduğunu gösteren meta-analizler mevcuttur.(7,16)

IL-12/23 Hedefli Tedaviler (Ustekinumab)
Ustekinumab, anti-TNF naif hastalarda veya kortikosteroid, thiopurin, metotreksat 

ya da anti-TNF ajan bașarısızlığında monoterapi olarak tercih edilebilir.(17) Faz-3 

çalıșmalarda serum ilaç düzeyinin immunmodülatörlerden etkilenmediği rapor 

edilmiș olup, ilaca karșı antikor gelișimi nadirdir.

İdame tedavisinde yanıt kaybı gelișen hastalarda doz aralığı sıklaștırılabilir.

Güvenlik profili yüksektir; ciddi infeksiyon veya malignite risk artıșı rapor edilme-

miștir.(17)

Selektif JAK1 İnhibitörü (Upadasitinib)
Upadasitinib Mayıs 2023’te FDA, Șubat 2024’te ise Türkiye Sağlık Bakanlığı 

tarafından Crohn hastalığında onaylanmıștır.

mab, upadasitinib veya vedolizumab önerilmektedir.(10) Bu üç ajan içinde vedolizu-

mab için kanıt düzeyi daha düșüktür.(11)

İnfliksimaba sekonder yanıtsız vakalarda remisyon indüksiyonunda öncelikle sınıf 

dıșı bașka bir ilaç (ustekinumab, upadasitinib veya vedolizumab) önerilmekle 

beraber, hekimin tercihine bağlı olarak adalimumab da kullanılabilmektedir.(10)

Eğer adalimumab ilk sıra tedavi olarak kullanıldıysa yanıt kaybı durumunda hekimin 

tercihine göre infliksimab ikinci sıra tedavi olarak tercih edilebilir.(10) Yüksek riskli 

hastalıkta biyolojik tedavilerin (monoterapi veya IMM ile kombine) konvansiyonel 

tedavi bașarısızlığını beklemeden erken dönemde bașlanması önerilmektedir.(10)

Crohn hastalığı tedavisinde 2. basamak biyolojik olarak kullanıldıklarında ustekinu-

mab, upadasitinib ve vedolizumabı karșılaștıran prospektif kontrollü bir çalıșma 

yoktur. Ancak yayınlanan gerçek yașam verilerinde ve meta-analizlerde upadasiti-

nib ve ustekinumabın daha etkili olabileceği görüșü ağır bassa da bazı çalıșmalarda 

eșit etkinlik ortaya konmuștur.(13,19-21)

ȘİDDETLİ LUMİNAL/İNFLAMATUVAR HASTALIK

Parenteral metilprednizolon 40-60 mg/gün, șiddetli veya fulminan hastalık için 

indüksiyon tedavisinde kullanılabilir.(27) Șiddetli aktif hastalık tedavisinde ilk 

basamak biyolojik ajan olarak anti-TNF ajanlar (infliksimab, adalimumab, sertolizu-

mab pegol) kullanılabilir 10. Bu hastalarda biyolojik tedaviye erken geçiș, hastalığın 

kontrolü ve komplikasyonların önlenmesi açısından önemlidir.

CROHN HASTALIĞINDA TEDAVİ ALGORİTMASI

Aktif Crohn hastalığında düșük riskli/hafif-orta șiddette ile orta-yüksek riskli/or-

ta-ciddi șiddette aktif hastalığa göre farklılașan tedavi yaklașımı, kortikosteroid 

ardından IMM ve biyolojik tedaviye geçișin basamaklı yönetimi ve yeni tedavilerin 

konumlandırılması Diyagram 1’de özetlenmiștir.

YENİ TEDAVİLER

Anti-TNF naif hastaların yaklașık üçte biri anti-TNF primer yanıtsızdır. Bașlangıçta 

anti-TNF’ye yanıtlı hastaların üçte biri ise tedavi sırasında yanıt kaybı veya 

intolerans geliștirmektedir (sekonder yanıtsız).

Sekonder yanıtsız hastalarda mevcut tedavinin doz artırımı, farklı bir anti-TNF’ye 

geçiș, farklı sınıftan biyolojik ajana geçiș (anti-integrin, anti-IL-12/23, selektif JAK1 

inhibitörü) veya yeni tedavilere geçiș düșünülebilir.

Risankizumab (Anti-IL-23)
Risankizumab FDA tarafından Crohn hastalığında 2022 yılında endikasyon almıștır; 

ancak ülkemizde henüz bu endikasyonda onaylı değildir.

Tamamlanmıș faz-3 çalıșmalarda konvansiyonel tedavi bașarısızlığında biyolojik 

deneyimli hastalarda 12. ve 52. haftalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksek görülmektedir.(22,23)

Ayrıca yapılmıș olan bir klinik çalıșmada ustekinumab ile karșılaștırıldığında klinik 

ve endoskopik olarak etkisinin daha az olmadığı, hatta bazı sonlanım noktalarında 

ustekinumaba göre daha bașarılı olduğu tespit edilmiștir.(24)

Guselkumab (Anti-IL-23)
Guselkumab FDA tarafından Crohn hastalığında 2025 yılında endikasyon almıștır; 

ancak ülkemizde henüz bu endikasyonda onaylı değildir.

Tamamlanmıș faz-3 çalıșmalarda konvansiyonel tedavi bașarısızlığında biyolojik 

deneyimli hastalarda 12. ve 52. haftalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksek görülmektedir.(25,26)

Yine aynı çalıșmalarda kontrol kollarından birinde tedavi olarak kullanılan ustekinu-

mab ile karșılaștırıldığında, guselkumabın tedavinin birinci yılında klinik remisyon, 

endoskopik yanıt ve endoskopik remisyon oranlarında ustekinumaba oranla daha 

bașarılı olduğu sonucuna ulașılmıștır.
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GENEL PRENSİPLER

Crohn hastalığında tedavi tercihinde hastalığın tutulum yeri (ileokolonik, kolonik, 

ileal, üst gastrointestinal sistem), hastalık fenotipi (inflamatuar, penetran, obstrüktif), 

hastalık șiddeti (hafif, orta, ağır), komplikasyonların varlığı (striktür, fistül, abse) ve 

hastanın risk profili önem tașımaktadır.(1) Bu parametrelerin bütüncül değerlendiril-

mesi, doğru ajan seçimini ve uygun tedavi sırasının belirlenmesini sağlamaktadır.

Tedavide klinik remisyonun indüksiyonundan sonra remisyonun idamesiyle devam 

edilmektedir. Tedaviye ilk yanıt ortalama 2-4 haftada gözlenirken, optimal yanıt 

değerlendirme süresi ortalama 12-16 haftadır. Bu süreler dikkate alınmadan 

yapılan erken tedavi değișiklikleri etkin olabilecek bir ajanın yeterince değerlendiri-

lememesine yol açabilir.

Tedavinin temel amacı remisyonu (klinik, endoskopik, histolojik) sağlamak ve idame 

ettirmek; nihai hedef ise mukozal iyileșme ve transmural iyileșmenin sağlanmasıdır. 

Mukozal ve transmural iyileșme uzun dönemde komplikasyon ve cerrahi gereksini-

mini azaltmakta, hastalığın doğal seyrini olumlu yönde değiștirmektedir.

 

HAFİF-ORTA AKTİF, DÜȘÜK RİSKLİ CROHN

5-ASA Bileșikleri 
Mesalamin (5-ASA) intestinal lümende etkili topikal anti-inflamatuar bir ajandır. 

Crohn hastalığında remisyon indüksiyonu ve mukozal iyileșme sağlamada oral 

mesalaminin plaseboya üstünlüğü gösterilememiștir.(2)

Sülfasalazin (sülfapiridin + 5-ASA) kolonik veya ileokolonik tutulumda 3-6 g/gün 

dozunda semptomların tedavisinde etkilidir; ancak izole ileal hastalıkta etkili 

değildir. Mukozal iyileșme sağlamada plaseboya üstünlüğü gösterilememiștir.(2)

CROHN HASTALIĞINDA TEDAVİ
(REMİSYON İNDÜKSİYONU, İDAME, REMİSYON DÖNEMİ YÖNETİMİ) 
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yayınlanan bazı uluslararası kılavuzlarda adalimumabın da IMM ile kombinasyon 

șeklinde uygulanması önerilmektedir.(11) Tercih edilmesi önerilmemekle beraber, 

infliksimab ardından adalimumab seçilecekse IMM ile kombinasyon yapılmalıdır.(2)

Remisyon indüksiyonu ve idamesi için infliksimab ve adalimumabın kanıt düzeyi 

sertolizumab pegole göre daha yüksektir.(2)

Gelișmekte olan ülkelerde (“newly industrialized countries”) anti-TNF yanıtı subopti-

mal olabilmektedir. Bunun sebepleri arasında lokal uygulamadaki farklılıklar ve 

bölgesel olarak anti-TNF reçetelendirilmesi/geri ödeme koșulları bulunmaktadır.(12)

Crohn hastalığında bazı endikasyonlarda (penetran hastalık vb.) ilk sıra biyolojik 

kullanımında infliksimab adalimumaba göre daha etkin görünse de genel olarak 

infliksimab ve adalimumab arasında etkinlik ve sürdürülebilirlik açısından bir fark 

bulunamamıștır.(13,14)

Anti-TNF ajanların yapısal özellikleri, uygulama șekilleri, bașlangıç ve idame dozları 

ile ülkemizde mevcut preparatları Tablo 1’de özetlenmiștir.

Tamamlanan faz-3 çalıșmalarda konvansiyonel tedavi bașarısızlığında biyolojik 

deneyimli hastalarda 12. haftada klinik ve endoskopik remisyon oranları plaseboya 

göre daha yüksek; idamede klinik remisyon oranları doz bağımlı ve perianal hastalı-

ğı olan grupta endoskopik iyileșme oranı plaseboya göre daha yüksek saptanmıș-

tır.(18)

Biyolojik tedavilere yetersiz yanıt veren veya intoleran hastalarda endikedir. Etkisi 

günler içinde bașlar (hızlı etkili) ve bu nedenle steroid refrakter vakalarda değerli 

bir seçenektir.

Antikor gelișim riski olmadığından immunmodülatör kombinasyonu gerektirmez. 

İstenmeyen etki gelișim riskini arttıracağı için, eğer azatiyoprin veya 6-merkaptopürin 

kullanılıyorsa upadasitinib bașlandığında bu IMM ilaçların kesilmesi gerekmektedir.

JAK inhibitörleri zona zoster riskini arttırdığından, tedavi öncesi rekombinan zoster 

așısı önerilir.

Yüksek dozlarda derin ven trombozu veya pulmoner emboli gibi tromboembolik 

olay riski artabilir. Koagülopati, obezite ve sigara kullanımı olan hastalarda yarar-za-

rar dengesi dikkate alınmalıdır. Geçirilmiș kardiyovasküler olay hikâyesi mevcut ise 

olumlu ve olumsuz yönleri tartıșılıp gerekli konsültasyonlar yapıldıktan sonra 

medikal tedaviye bașlanması uygundur.

Teratojenik potansiyeli nedeniyle gebelikte kesin kontrendikedir. Konsepsiyondan 

3 ay öncesinde kesilmesi önerilir.

Anti-TNF dıșı biyolojik tedaviler ve küçük moleküllere ait yapısal özellikler, uygulama 

șekilleri, bașlangıç ve idame dozları ile ülkemizde mevcut preparatları Tablo 2’de 

özetlenmiștir.

Biyolojik Tedavilere ve Küçük Moleküllere Genel Yaklașım
Biyolojik naif hastalarda remisyon indüksiyonunda infliksimab, adalimumab, usteki-

numab ve vedolizumabın sertolizumab pegole göre kanıt düzeyi daha yüksektir.(10)

Anti-TNF ajanlara primer yanıtsız vakalarda remisyon indüksiyonunda ustekinu-

Rektal mesalamin preparatları (suppozituar/enema) klinikte yaygın olarak kullanıl-

makla birlikte Crohn hastalığındaki faydası sınırlıdır.

Kortikosteroidler
Konvansiyonel sistemik kortikosteroidlerin temel kullanım amacı akut atak tedavisi-

dir. Semptomatik iyileșme ve remisyon indüksiyonunda etkili olup; immunmodülatör 

ve/veya biyolojik ajanlar etkili oluncaya kadar semptom kontrolü sağlayarak “köprü” 

görevi görmektedir. Hafif-orta aktif hastalıkta oral preparatlar tercih edilirken, 

orta-ciddi aktif hastalıkta intravenöz preparatlar tercih edilmelidir.(2)

Budesonid ileoçekal hastalıkta remisyon indüksiyonunda en fazla 9-12 hafta 

süreyle kısa dönem kullanılabilir. Bașlangıç dozu 9 mg/gün olup, 8 hafta sonra 6 

mg/gün dozuna indirilerek bu dozda 2 hafta devam edilmesinin ardından, 3 mg/gün 

dozuna düșürülüp 2 hafta sonra kesilmesi önerilmektedir. Düșük sistemik biyoya-

rarlanım ve yüksek lokal etkiye sahiptir. Kesitsel görüntülemede duvar kalınlık artıșı 

ve intestinal ultrasonografide doppler aktivitesi olmayan ileal aftöz hastalıkta CRP 

ve fekal kalprotektin seviyeleri de düșükse, lokal etkili mesalamin tek bașına veya 

kısa süreli budesonid ile kombinasyon tedavisi uygulanabilir.

Antimikrobiyal Tedavi 
Aktif luminal hastalıkta remisyon indüksiyonunda metronidazol ve siprofloksasinin 

plaseboya üstünlüğü gösterilememiștir; ancak geniș spektrumlu antibiyotiklerin 

Crohn hastalığının piyojenik komplikasyonlarının kontrolünde yeri vardır.(3)

Metronidazol Crohn hastalığının postoperatif lüminal hastalık rekürensini önlemede 

yardımcıdır; ancak metronidazol kesildiğinde hastalık nüksünü önleyememektedir.

Rifaksimin hafif-orta aktif hastalıkta faydalı olabilir.(4)

Antimikobakteriyel tedavinin faydası gösterilememiștir.(5)

ORTA-ȘİDDETLİ AKTİF, ORTA-YÜKSEK RİSKLİ CROHN

Kortikosteroidler
Oral ve daha ciddi hastalıkta intravenöz kortikosteroidler atak sırasında kısa dönem 

semptomatik rahatlama için kullanılabilir. Mukozal iyileșme için sistemik kortikoste-

roid tedavisinin kullanımı sürdürülebilir olmayıp dikkatle kullanılmalıdır. Kısa dönem 

kullanımda bile ciddi istenmeyen etkiler (kemik kitlesi kaybı, hipertansiyon, kan 

șekeri yüksekliği, glokom, uyku bozuklukları, depresyon, hipoadrenalizm, kilo alımı) 

görülebilir.(6) Semptomatik rahatlama tarif eden Crohn hastalarında bile steroidin 

mukozal iyileștirici etkisi güvenilir değildir. Kortikosteroidler penetran hastalık riskini 

ve bu fenotipte görülen komplikasyonların riskini arttırdığından bu fenotipte 

kontrendikedir.

Sistemik kortikosteroidlerin idame tedavide yeri yoktur. Topikal kortikosteroidler 

yaygın kullanılmasına rağmen yararı sınırlıdır.

Aktif hastalıkta önerilen prednizon eșdeğer dozu 40-60 mg/gündür. Prednizon 

40-60 mg/gün ve eșdeğer dozunda 1-2 haftalık tedavinin ardından 20 mg/gün 

dozuna kadar haftalık 5 mg doz azaltımı, sonrasında haftalık 2,5-5 mg doz 

azaltımıyla en fazla 3 ayda steroid tedavisinin tamamlanması hedeflenmelidir.

Steroid refrakter hastalık, 0,75 mg/kg/gün prednizolon ve eșdeğeri ile oral tedaviye 

rağmen 4 hafta içinde hastalığın aktivitesinde bir gerileme olmaması olarak tarif 

edilmektedir (yaklașık %20 hasta). Steroid bağımlı hastalık ise, steroid bașlandıktan 

sonraki 3 ay içinde prednizolon dozunun 10 mg/gün’ün altına indirilememesi veya 

steroid kesildikten sonraki 3 ay içinde nüks gelișmesi olarak tarif edilmektedir 

(yaklașık %33 hasta).

İmmünmodülatörler (IMM)
Thiopurinler (Azatiyoprin 1,5-2,5 mg/kg/gün ve 6-merkaptopürin 0,75-1,5 mg/kg/-

gün) remisyon indüksiyonunda değil, idamede kullanılmalıdır. Azatiyoprin etki 

bașlangıcı yavaștır (12 hafta ile 6-9 ay arasında). Thiopurin metiltransferaz (TPMT) 

aktivitesi tedavi bașlangıcında istenmeyen etki riski olan hastaları belirleme amacıy-

la bakılabilir.(7) İstenmeyen etki olarak kemik iliği supresyonu, pankreatit, diyare, 

abdominal ağrı, kusma, hipersensitivite reaksiyonları, hepatotoksisite, infeksiyonlar 

ve malignite (melanom dıșı cilt kanserleri ve lenfoma) görülebilmektedir.(8,9)

Metotreksat (15-25 mg/hafta IM veya IV) remisyon idamesinde ve steroid bağımlı 

hastalarda kullanılabilir. Teratojeniktir. İstenmeyen etki olarak bulantı, kusma, 

hepatotoksisite, pulmoner toksisite, kemik iliği supresyonu ve malignite görülebil-

mektedir.(8,9)

Thiopurinler ve metotreksat biyolojik tedaviye karșı immunojenisiteyi azaltmada 

yardımcı olarak kullanılabilir.(10) Etki bașlangıçları yavaștır (8-12 hafta). Kullanımları 

sırasında hemogram ve karaciğer enzimleri rutin olarak kontrol edilmelidir.

BİYOLOJİK TEDAVİLER 

Anti-TNF Ajanlar (İnfliksimab, Adalimumab, Sertolizumab Pegol)
Anti-TNF ajanlar; kortikosteroid, thiopurinler ve metotreksata yetersiz yanıt, steroide 

refrakterlik veya steroid bağımlılığı durumunda tek bașına veya kombinasyonda 

seçilecek ajanlardır. Etki bașlangıçları hızlıdır (yaklașık 2 hafta). Remisyon indüksiyonu, 

idame, steroidsiz remisyon ve komplet/parsiyel mukozal iyileșmede etkilidirler.(2)

İnfliksimabın IMM tedavilerle kombinasyonu, her iki ajanın ayrı ayrı verilmesine 

göre daha etkilidir (sinerjistik etki). İnfliksimab monoterapisi IMM ajanlar kontrendi-

ke olmadığı sürece tercih edilmemeli ve IMM düșük dozda dahi olsa kombinasyon 

tedavisinde yer almalıdır. Adalimumab ve sertolizumabın ise IMM tedavilerle kombi-

nasyon verileri yetersizdir.(2)

IMM ilaçlar tedavi sırasında anti-TNF’lere karșı antikor gelișimini azaltır. Anti-TNF 

tedavi eğer IMM tedavi bașarısızlığı ardından bașlanacaksa, IMM tedavinin devamı-

na ilișkin kanıtlar yetersizdir; kullanılacak endikasyon ve seçilecek anti-TNF ajana 

göre karar verilmelidir.

Eğer infliksimab seçilecekse IMM ile kombinasyon yapılması önerilirken, adalimu-

mab seçilecekse monoterapi verilebileceği önerilmektedir. Ancak son yıllarda 

Anti-integrinler (Vedolizumab)
Vedolizumab selektif α4β7 integrin inhibitörüdür. İntestinal alana lökosit göçünü 

spesifik olarak engeller.

Anti-TNF veya IMM tedaviye intolerans, yetersiz yanıt veya yanıt kaybında, kortikos-

teroidlere yetersiz yanıt, intolerans veya bağımlılık durumunda kullanılabileceği 

gibi; bu ajanlarla tedavi bașarısızlığı șartı aranmayıp tedavide diğer ajanlardan önce 

de konumlandırılabilir.(2)

Etki bașlangıcı anti-TNF ajanlara göre yavaș, özellikle anti-TNF deneyimli hastalar-

da naif hastalara göre daha yavaștır (sırasıyla 10 haftaya karșılık 6 hafta).

İmmunmodülatör tedaviyle kombinasyon, anti-vedolizumab antikor gelișim oranını 

azaltmaktadır. Çalıșmalarda Crohn hastalığında kombinasyon tedavisi vedolizumab 

monoterapisine kıyasla tedavi bașarısızlık oranlarını düșürürken, ülseratif kolitte 

aynı etki görülmemiștir.(15)

Remisyon indüksiyonu ve idamede adalimumab veya infliksimab + azatiyoprin kombinas-

yonunun vedolizumabdan daha etkili olduğunu gösteren meta-analizler mevcuttur.(7,16)

IL-12/23 Hedefli Tedaviler (Ustekinumab)
Ustekinumab, anti-TNF naif hastalarda veya kortikosteroid, thiopurin, metotreksat 

ya da anti-TNF ajan bașarısızlığında monoterapi olarak tercih edilebilir.(17) Faz-3 

çalıșmalarda serum ilaç düzeyinin immunmodülatörlerden etkilenmediği rapor 

edilmiș olup, ilaca karșı antikor gelișimi nadirdir.

İdame tedavisinde yanıt kaybı gelișen hastalarda doz aralığı sıklaștırılabilir.

Güvenlik profili yüksektir; ciddi infeksiyon veya malignite risk artıșı rapor edilme-

miștir.(17)

Selektif JAK1 İnhibitörü (Upadasitinib)
Upadasitinib Mayıs 2023’te FDA, Șubat 2024’te ise Türkiye Sağlık Bakanlığı 

tarafından Crohn hastalığında onaylanmıștır.

mab, upadasitinib veya vedolizumab önerilmektedir.(10) Bu üç ajan içinde vedolizu-

mab için kanıt düzeyi daha düșüktür.(11)

İnfliksimaba sekonder yanıtsız vakalarda remisyon indüksiyonunda öncelikle sınıf 

dıșı bașka bir ilaç (ustekinumab, upadasitinib veya vedolizumab) önerilmekle 

beraber, hekimin tercihine bağlı olarak adalimumab da kullanılabilmektedir.(10)

Eğer adalimumab ilk sıra tedavi olarak kullanıldıysa yanıt kaybı durumunda hekimin 

tercihine göre infliksimab ikinci sıra tedavi olarak tercih edilebilir.(10) Yüksek riskli 

hastalıkta biyolojik tedavilerin (monoterapi veya IMM ile kombine) konvansiyonel 

tedavi bașarısızlığını beklemeden erken dönemde bașlanması önerilmektedir.(10)

Crohn hastalığı tedavisinde 2. basamak biyolojik olarak kullanıldıklarında ustekinu-

mab, upadasitinib ve vedolizumabı karșılaștıran prospektif kontrollü bir çalıșma 

yoktur. Ancak yayınlanan gerçek yașam verilerinde ve meta-analizlerde upadasiti-

nib ve ustekinumabın daha etkili olabileceği görüșü ağır bassa da bazı çalıșmalarda 

eșit etkinlik ortaya konmuștur.(13,19-21)

ȘİDDETLİ LUMİNAL/İNFLAMATUVAR HASTALIK

Parenteral metilprednizolon 40-60 mg/gün, șiddetli veya fulminan hastalık için 

indüksiyon tedavisinde kullanılabilir.(27) Șiddetli aktif hastalık tedavisinde ilk 

basamak biyolojik ajan olarak anti-TNF ajanlar (infliksimab, adalimumab, sertolizu-

mab pegol) kullanılabilir 10. Bu hastalarda biyolojik tedaviye erken geçiș, hastalığın 

kontrolü ve komplikasyonların önlenmesi açısından önemlidir.

CROHN HASTALIĞINDA TEDAVİ ALGORİTMASI

Aktif Crohn hastalığında düșük riskli/hafif-orta șiddette ile orta-yüksek riskli/or-

ta-ciddi șiddette aktif hastalığa göre farklılașan tedavi yaklașımı, kortikosteroid 

ardından IMM ve biyolojik tedaviye geçișin basamaklı yönetimi ve yeni tedavilerin 

konumlandırılması Diyagram 1’de özetlenmiștir.

* Yanıt kaybı yașayan hastada infliksimab dozu 8 haftada bir 10 mg/kg’a yükseltilebilir. Eğer 14. haftaya kadar yanıt yoksa tedavi kesilmesi düșünülmelidir.
** Remsima subkütan formulasyonunun yakın zamanda Sağlık Bakanlığı tarafından onaylanması beklenmekte olup önerilen kullanım șekli infliksimab 5 mg/kg
dozunda 0 ve 2. haftalarda indüksiyon sonrası 6. haftadan bașlayarak her 2 haftada bir 120 mg subkütan uygulamadır. Eğer intravenöz infliksimab infüzyonu
idamesi altındayken subkütan tedaviye geçiș yapılacaksa, son infüzyondan 8 hafta sonra bașlanıp her 2 haftada bir 120 mg subkütan olarak uygulanması önerilir.

Tablo 1. Anti-TNF Ajanlar 

Özellik

Yapısı

Uygulama șekli

Bașlangıç dozu

İdame dozu

Piyasada mevcut
preparatlar

Infliksimab*

Kimerik fare-insan IgG1

IV infüzyon**

5 mg/kg
(0, 2, 6. haftalarda)

5 mg/kg
(8 haftada 1)**

Remicade® 
(100 mg toz içeren flakon)
Remsima®

(100 mg toz içeren flakon)
Ixifi® (100 mg toz içeren
flakon

Adalimumab

İnsan IgG1

Subkütan

160 mg (0. günde)
80 mg (15. günde)

40 mg (2 haftada bir,
29. günden bașlayarak)

Humira® (20 mg-40 mg
enjektör ve 40 mg kalem)
Amgevita® (20 mg-40 mg
enjektör ve 40 mg kalem)
Hyrimoz® (20 mg-40 mg
enjektör ve 40 mg kalem)

Sertolizumab pegol

TNF-α’ya karșı pegile
Fab fragmanı

Subkütan

400 mg
(0, 2, 4. haftalarda)

400 mg
(4 haftada 1)

Cimzia®

(200 mg/mL enjektör)

YENİ TEDAVİLER

Anti-TNF naif hastaların yaklașık üçte biri anti-TNF primer yanıtsızdır. Bașlangıçta 

anti-TNF’ye yanıtlı hastaların üçte biri ise tedavi sırasında yanıt kaybı veya 

intolerans geliștirmektedir (sekonder yanıtsız).

Sekonder yanıtsız hastalarda mevcut tedavinin doz artırımı, farklı bir anti-TNF’ye 

geçiș, farklı sınıftan biyolojik ajana geçiș (anti-integrin, anti-IL-12/23, selektif JAK1 

inhibitörü) veya yeni tedavilere geçiș düșünülebilir.

Risankizumab (Anti-IL-23)
Risankizumab FDA tarafından Crohn hastalığında 2022 yılında endikasyon almıștır; 

ancak ülkemizde henüz bu endikasyonda onaylı değildir.

Tamamlanmıș faz-3 çalıșmalarda konvansiyonel tedavi bașarısızlığında biyolojik 

deneyimli hastalarda 12. ve 52. haftalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksek görülmektedir.(22,23)

Ayrıca yapılmıș olan bir klinik çalıșmada ustekinumab ile karșılaștırıldığında klinik 

ve endoskopik olarak etkisinin daha az olmadığı, hatta bazı sonlanım noktalarında 

ustekinumaba göre daha bașarılı olduğu tespit edilmiștir.(24)

Guselkumab (Anti-IL-23)
Guselkumab FDA tarafından Crohn hastalığında 2025 yılında endikasyon almıștır; 

ancak ülkemizde henüz bu endikasyonda onaylı değildir.

Tamamlanmıș faz-3 çalıșmalarda konvansiyonel tedavi bașarısızlığında biyolojik 

deneyimli hastalarda 12. ve 52. haftalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksek görülmektedir.(25,26)

Yine aynı çalıșmalarda kontrol kollarından birinde tedavi olarak kullanılan ustekinu-

mab ile karșılaștırıldığında, guselkumabın tedavinin birinci yılında klinik remisyon, 

endoskopik yanıt ve endoskopik remisyon oranlarında ustekinumaba oranla daha 

bașarılı olduğu sonucuna ulașılmıștır.
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GENEL PRENSİPLER

Crohn hastalığında tedavi tercihinde hastalığın tutulum yeri (ileokolonik, kolonik, 

ileal, üst gastrointestinal sistem), hastalık fenotipi (inflamatuar, penetran, obstrüktif), 

hastalık șiddeti (hafif, orta, ağır), komplikasyonların varlığı (striktür, fistül, abse) ve 

hastanın risk profili önem tașımaktadır.(1) Bu parametrelerin bütüncül değerlendiril-

mesi, doğru ajan seçimini ve uygun tedavi sırasının belirlenmesini sağlamaktadır.

Tedavide klinik remisyonun indüksiyonundan sonra remisyonun idamesiyle devam 

edilmektedir. Tedaviye ilk yanıt ortalama 2-4 haftada gözlenirken, optimal yanıt 

değerlendirme süresi ortalama 12-16 haftadır. Bu süreler dikkate alınmadan 

yapılan erken tedavi değișiklikleri etkin olabilecek bir ajanın yeterince değerlendiri-

lememesine yol açabilir.

Tedavinin temel amacı remisyonu (klinik, endoskopik, histolojik) sağlamak ve idame 

ettirmek; nihai hedef ise mukozal iyileșme ve transmural iyileșmenin sağlanmasıdır. 

Mukozal ve transmural iyileșme uzun dönemde komplikasyon ve cerrahi gereksini-

mini azaltmakta, hastalığın doğal seyrini olumlu yönde değiștirmektedir.

 

HAFİF-ORTA AKTİF, DÜȘÜK RİSKLİ CROHN

5-ASA Bileșikleri 
Mesalamin (5-ASA) intestinal lümende etkili topikal anti-inflamatuar bir ajandır. 

Crohn hastalığında remisyon indüksiyonu ve mukozal iyileșme sağlamada oral 

mesalaminin plaseboya üstünlüğü gösterilememiștir.(2)

Sülfasalazin (sülfapiridin + 5-ASA) kolonik veya ileokolonik tutulumda 3-6 g/gün 

dozunda semptomların tedavisinde etkilidir; ancak izole ileal hastalıkta etkili 

değildir. Mukozal iyileșme sağlamada plaseboya üstünlüğü gösterilememiștir.(2)

yayınlanan bazı uluslararası kılavuzlarda adalimumabın da IMM ile kombinasyon 

șeklinde uygulanması önerilmektedir.(11) Tercih edilmesi önerilmemekle beraber, 

infliksimab ardından adalimumab seçilecekse IMM ile kombinasyon yapılmalıdır.(2)

Remisyon indüksiyonu ve idamesi için infliksimab ve adalimumabın kanıt düzeyi 

sertolizumab pegole göre daha yüksektir.(2)

Gelișmekte olan ülkelerde (“newly industrialized countries”) anti-TNF yanıtı subopti-

mal olabilmektedir. Bunun sebepleri arasında lokal uygulamadaki farklılıklar ve 

bölgesel olarak anti-TNF reçetelendirilmesi/geri ödeme koșulları bulunmaktadır.(12)

Crohn hastalığında bazı endikasyonlarda (penetran hastalık vb.) ilk sıra biyolojik 

kullanımında infliksimab adalimumaba göre daha etkin görünse de genel olarak 

infliksimab ve adalimumab arasında etkinlik ve sürdürülebilirlik açısından bir fark 

bulunamamıștır.(13,14)

Anti-TNF ajanların yapısal özellikleri, uygulama șekilleri, bașlangıç ve idame dozları 

ile ülkemizde mevcut preparatları Tablo 1’de özetlenmiștir.

Tamamlanan faz-3 çalıșmalarda konvansiyonel tedavi bașarısızlığında biyolojik 

deneyimli hastalarda 12. haftada klinik ve endoskopik remisyon oranları plaseboya 

göre daha yüksek; idamede klinik remisyon oranları doz bağımlı ve perianal hastalı-

ğı olan grupta endoskopik iyileșme oranı plaseboya göre daha yüksek saptanmıș-

tır.(18)

Biyolojik tedavilere yetersiz yanıt veren veya intoleran hastalarda endikedir. Etkisi 

günler içinde bașlar (hızlı etkili) ve bu nedenle steroid refrakter vakalarda değerli 

bir seçenektir.

Antikor gelișim riski olmadığından immunmodülatör kombinasyonu gerektirmez. 

İstenmeyen etki gelișim riskini arttıracağı için, eğer azatiyoprin veya 6-merkaptopürin 

kullanılıyorsa upadasitinib bașlandığında bu IMM ilaçların kesilmesi gerekmektedir.

JAK inhibitörleri zona zoster riskini arttırdığından, tedavi öncesi rekombinan zoster 

așısı önerilir.

Yüksek dozlarda derin ven trombozu veya pulmoner emboli gibi tromboembolik 

olay riski artabilir. Koagülopati, obezite ve sigara kullanımı olan hastalarda yarar-za-

rar dengesi dikkate alınmalıdır. Geçirilmiș kardiyovasküler olay hikâyesi mevcut ise 

olumlu ve olumsuz yönleri tartıșılıp gerekli konsültasyonlar yapıldıktan sonra 

medikal tedaviye bașlanması uygundur.

Teratojenik potansiyeli nedeniyle gebelikte kesin kontrendikedir. Konsepsiyondan 

3 ay öncesinde kesilmesi önerilir.

Anti-TNF dıșı biyolojik tedaviler ve küçük moleküllere ait yapısal özellikler, uygulama 

șekilleri, bașlangıç ve idame dozları ile ülkemizde mevcut preparatları Tablo 2’de 

özetlenmiștir.

Biyolojik Tedavilere ve Küçük Moleküllere Genel Yaklașım
Biyolojik naif hastalarda remisyon indüksiyonunda infliksimab, adalimumab, usteki-

numab ve vedolizumabın sertolizumab pegole göre kanıt düzeyi daha yüksektir.(10)

Anti-TNF ajanlara primer yanıtsız vakalarda remisyon indüksiyonunda ustekinu-

Rektal mesalamin preparatları (suppozituar/enema) klinikte yaygın olarak kullanıl-

makla birlikte Crohn hastalığındaki faydası sınırlıdır.

Kortikosteroidler
Konvansiyonel sistemik kortikosteroidlerin temel kullanım amacı akut atak tedavisi-

dir. Semptomatik iyileșme ve remisyon indüksiyonunda etkili olup; immunmodülatör 

ve/veya biyolojik ajanlar etkili oluncaya kadar semptom kontrolü sağlayarak “köprü” 

görevi görmektedir. Hafif-orta aktif hastalıkta oral preparatlar tercih edilirken, 

orta-ciddi aktif hastalıkta intravenöz preparatlar tercih edilmelidir.(2)

Budesonid ileoçekal hastalıkta remisyon indüksiyonunda en fazla 9-12 hafta 

süreyle kısa dönem kullanılabilir. Bașlangıç dozu 9 mg/gün olup, 8 hafta sonra 6 

mg/gün dozuna indirilerek bu dozda 2 hafta devam edilmesinin ardından, 3 mg/gün 

dozuna düșürülüp 2 hafta sonra kesilmesi önerilmektedir. Düșük sistemik biyoya-

rarlanım ve yüksek lokal etkiye sahiptir. Kesitsel görüntülemede duvar kalınlık artıșı 

ve intestinal ultrasonografide doppler aktivitesi olmayan ileal aftöz hastalıkta CRP 

ve fekal kalprotektin seviyeleri de düșükse, lokal etkili mesalamin tek bașına veya 

kısa süreli budesonid ile kombinasyon tedavisi uygulanabilir.

Antimikrobiyal Tedavi 
Aktif luminal hastalıkta remisyon indüksiyonunda metronidazol ve siprofloksasinin 

plaseboya üstünlüğü gösterilememiștir; ancak geniș spektrumlu antibiyotiklerin 

Crohn hastalığının piyojenik komplikasyonlarının kontrolünde yeri vardır.(3)

Metronidazol Crohn hastalığının postoperatif lüminal hastalık rekürensini önlemede 

yardımcıdır; ancak metronidazol kesildiğinde hastalık nüksünü önleyememektedir.

Rifaksimin hafif-orta aktif hastalıkta faydalı olabilir.(4)

Antimikobakteriyel tedavinin faydası gösterilememiștir.(5)

ORTA-ȘİDDETLİ AKTİF, ORTA-YÜKSEK RİSKLİ CROHN

Kortikosteroidler
Oral ve daha ciddi hastalıkta intravenöz kortikosteroidler atak sırasında kısa dönem 

semptomatik rahatlama için kullanılabilir. Mukozal iyileșme için sistemik kortikoste-

roid tedavisinin kullanımı sürdürülebilir olmayıp dikkatle kullanılmalıdır. Kısa dönem 

kullanımda bile ciddi istenmeyen etkiler (kemik kitlesi kaybı, hipertansiyon, kan 

șekeri yüksekliği, glokom, uyku bozuklukları, depresyon, hipoadrenalizm, kilo alımı) 

görülebilir.(6) Semptomatik rahatlama tarif eden Crohn hastalarında bile steroidin 

mukozal iyileștirici etkisi güvenilir değildir. Kortikosteroidler penetran hastalık riskini 

ve bu fenotipte görülen komplikasyonların riskini arttırdığından bu fenotipte 

kontrendikedir.

Sistemik kortikosteroidlerin idame tedavide yeri yoktur. Topikal kortikosteroidler 

yaygın kullanılmasına rağmen yararı sınırlıdır.

Aktif hastalıkta önerilen prednizon eșdeğer dozu 40-60 mg/gündür. Prednizon 

40-60 mg/gün ve eșdeğer dozunda 1-2 haftalık tedavinin ardından 20 mg/gün 

dozuna kadar haftalık 5 mg doz azaltımı, sonrasında haftalık 2,5-5 mg doz 

azaltımıyla en fazla 3 ayda steroid tedavisinin tamamlanması hedeflenmelidir.

Steroid refrakter hastalık, 0,75 mg/kg/gün prednizolon ve eșdeğeri ile oral tedaviye 

rağmen 4 hafta içinde hastalığın aktivitesinde bir gerileme olmaması olarak tarif 

edilmektedir (yaklașık %20 hasta). Steroid bağımlı hastalık ise, steroid bașlandıktan 

sonraki 3 ay içinde prednizolon dozunun 10 mg/gün’ün altına indirilememesi veya 

steroid kesildikten sonraki 3 ay içinde nüks gelișmesi olarak tarif edilmektedir 

(yaklașık %33 hasta).

İmmünmodülatörler (IMM)
Thiopurinler (Azatiyoprin 1,5-2,5 mg/kg/gün ve 6-merkaptopürin 0,75-1,5 mg/kg/-

gün) remisyon indüksiyonunda değil, idamede kullanılmalıdır. Azatiyoprin etki 

bașlangıcı yavaștır (12 hafta ile 6-9 ay arasında). Thiopurin metiltransferaz (TPMT) 

aktivitesi tedavi bașlangıcında istenmeyen etki riski olan hastaları belirleme amacıy-

la bakılabilir.(7) İstenmeyen etki olarak kemik iliği supresyonu, pankreatit, diyare, 

abdominal ağrı, kusma, hipersensitivite reaksiyonları, hepatotoksisite, infeksiyonlar 

ve malignite (melanom dıșı cilt kanserleri ve lenfoma) görülebilmektedir.(8,9)

Metotreksat (15-25 mg/hafta IM veya IV) remisyon idamesinde ve steroid bağımlı 

hastalarda kullanılabilir. Teratojeniktir. İstenmeyen etki olarak bulantı, kusma, 

hepatotoksisite, pulmoner toksisite, kemik iliği supresyonu ve malignite görülebil-

mektedir.(8,9)

Thiopurinler ve metotreksat biyolojik tedaviye karșı immunojenisiteyi azaltmada 

yardımcı olarak kullanılabilir.(10) Etki bașlangıçları yavaștır (8-12 hafta). Kullanımları 

sırasında hemogram ve karaciğer enzimleri rutin olarak kontrol edilmelidir.

BİYOLOJİK TEDAVİLER 

Anti-TNF Ajanlar (İnfliksimab, Adalimumab, Sertolizumab Pegol)
Anti-TNF ajanlar; kortikosteroid, thiopurinler ve metotreksata yetersiz yanıt, steroide 

refrakterlik veya steroid bağımlılığı durumunda tek bașına veya kombinasyonda 

seçilecek ajanlardır. Etki bașlangıçları hızlıdır (yaklașık 2 hafta). Remisyon indüksiyonu, 

idame, steroidsiz remisyon ve komplet/parsiyel mukozal iyileșmede etkilidirler.(2)

İnfliksimabın IMM tedavilerle kombinasyonu, her iki ajanın ayrı ayrı verilmesine 

göre daha etkilidir (sinerjistik etki). İnfliksimab monoterapisi IMM ajanlar kontrendi-

ke olmadığı sürece tercih edilmemeli ve IMM düșük dozda dahi olsa kombinasyon 

tedavisinde yer almalıdır. Adalimumab ve sertolizumabın ise IMM tedavilerle kombi-

nasyon verileri yetersizdir.(2)

IMM ilaçlar tedavi sırasında anti-TNF’lere karșı antikor gelișimini azaltır. Anti-TNF 

tedavi eğer IMM tedavi bașarısızlığı ardından bașlanacaksa, IMM tedavinin devamı-

na ilișkin kanıtlar yetersizdir; kullanılacak endikasyon ve seçilecek anti-TNF ajana 

göre karar verilmelidir.

Eğer infliksimab seçilecekse IMM ile kombinasyon yapılması önerilirken, adalimu-

mab seçilecekse monoterapi verilebileceği önerilmektedir. Ancak son yıllarda 

CROHN HASTALIĞINDA TEDAVİ
(REMİSYON İNDÜKSİYONU, İDAME, REMİSYON DÖNEMİ YÖNETİMİ) 
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Anti-integrinler (Vedolizumab)
Vedolizumab selektif α4β7 integrin inhibitörüdür. İntestinal alana lökosit göçünü 

spesifik olarak engeller.

Anti-TNF veya IMM tedaviye intolerans, yetersiz yanıt veya yanıt kaybında, kortikos-

teroidlere yetersiz yanıt, intolerans veya bağımlılık durumunda kullanılabileceği 

gibi; bu ajanlarla tedavi bașarısızlığı șartı aranmayıp tedavide diğer ajanlardan önce 

de konumlandırılabilir.(2)

Etki bașlangıcı anti-TNF ajanlara göre yavaș, özellikle anti-TNF deneyimli hastalar-

da naif hastalara göre daha yavaștır (sırasıyla 10 haftaya karșılık 6 hafta).

İmmunmodülatör tedaviyle kombinasyon, anti-vedolizumab antikor gelișim oranını 

azaltmaktadır. Çalıșmalarda Crohn hastalığında kombinasyon tedavisi vedolizumab 

monoterapisine kıyasla tedavi bașarısızlık oranlarını düșürürken, ülseratif kolitte 

aynı etki görülmemiștir.(15)

Remisyon indüksiyonu ve idamede adalimumab veya infliksimab + azatiyoprin kombinas-

yonunun vedolizumabdan daha etkili olduğunu gösteren meta-analizler mevcuttur.(7,16)

IL-12/23 Hedefli Tedaviler (Ustekinumab)
Ustekinumab, anti-TNF naif hastalarda veya kortikosteroid, thiopurin, metotreksat 

ya da anti-TNF ajan bașarısızlığında monoterapi olarak tercih edilebilir.(17) Faz-3 

çalıșmalarda serum ilaç düzeyinin immunmodülatörlerden etkilenmediği rapor 

edilmiș olup, ilaca karșı antikor gelișimi nadirdir.

İdame tedavisinde yanıt kaybı gelișen hastalarda doz aralığı sıklaștırılabilir.

Güvenlik profili yüksektir; ciddi infeksiyon veya malignite risk artıșı rapor edilme-

miștir.(17)

Selektif JAK1 İnhibitörü (Upadasitinib)
Upadasitinib Mayıs 2023’te FDA, Șubat 2024’te ise Türkiye Sağlık Bakanlığı 

tarafından Crohn hastalığında onaylanmıștır.

mab, upadasitinib veya vedolizumab önerilmektedir.(10) Bu üç ajan içinde vedolizu-

mab için kanıt düzeyi daha düșüktür.(11)

İnfliksimaba sekonder yanıtsız vakalarda remisyon indüksiyonunda öncelikle sınıf 

dıșı bașka bir ilaç (ustekinumab, upadasitinib veya vedolizumab) önerilmekle 

beraber, hekimin tercihine bağlı olarak adalimumab da kullanılabilmektedir.(10)

Eğer adalimumab ilk sıra tedavi olarak kullanıldıysa yanıt kaybı durumunda hekimin 

tercihine göre infliksimab ikinci sıra tedavi olarak tercih edilebilir.(10) Yüksek riskli 

hastalıkta biyolojik tedavilerin (monoterapi veya IMM ile kombine) konvansiyonel 

tedavi bașarısızlığını beklemeden erken dönemde bașlanması önerilmektedir.(10)

Crohn hastalığı tedavisinde 2. basamak biyolojik olarak kullanıldıklarında ustekinu-

mab, upadasitinib ve vedolizumabı karșılaștıran prospektif kontrollü bir çalıșma 

yoktur. Ancak yayınlanan gerçek yașam verilerinde ve meta-analizlerde upadasiti-

nib ve ustekinumabın daha etkili olabileceği görüșü ağır bassa da bazı çalıșmalarda 

eșit etkinlik ortaya konmuștur.(13,19-21)

ȘİDDETLİ LUMİNAL/İNFLAMATUVAR HASTALIK

Parenteral metilprednizolon 40-60 mg/gün, șiddetli veya fulminan hastalık için 

indüksiyon tedavisinde kullanılabilir.(27) Șiddetli aktif hastalık tedavisinde ilk 

basamak biyolojik ajan olarak anti-TNF ajanlar (infliksimab, adalimumab, sertolizu-

mab pegol) kullanılabilir 10. Bu hastalarda biyolojik tedaviye erken geçiș, hastalığın 

kontrolü ve komplikasyonların önlenmesi açısından önemlidir.

CROHN HASTALIĞINDA TEDAVİ ALGORİTMASI

Aktif Crohn hastalığında düșük riskli/hafif-orta șiddette ile orta-yüksek riskli/or-

ta-ciddi șiddette aktif hastalığa göre farklılașan tedavi yaklașımı, kortikosteroid 

ardından IMM ve biyolojik tedaviye geçișin basamaklı yönetimi ve yeni tedavilerin 

konumlandırılması Diyagram 1’de özetlenmiștir.

YENİ TEDAVİLER

Anti-TNF naif hastaların yaklașık üçte biri anti-TNF primer yanıtsızdır. Bașlangıçta 

anti-TNF’ye yanıtlı hastaların üçte biri ise tedavi sırasında yanıt kaybı veya 

intolerans geliștirmektedir (sekonder yanıtsız).

Sekonder yanıtsız hastalarda mevcut tedavinin doz artırımı, farklı bir anti-TNF’ye 

geçiș, farklı sınıftan biyolojik ajana geçiș (anti-integrin, anti-IL-12/23, selektif JAK1 

inhibitörü) veya yeni tedavilere geçiș düșünülebilir.

Risankizumab (Anti-IL-23)
Risankizumab FDA tarafından Crohn hastalığında 2022 yılında endikasyon almıștır; 

ancak ülkemizde henüz bu endikasyonda onaylı değildir.

Tamamlanmıș faz-3 çalıșmalarda konvansiyonel tedavi bașarısızlığında biyolojik 

deneyimli hastalarda 12. ve 52. haftalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksek görülmektedir.(22,23)

Ayrıca yapılmıș olan bir klinik çalıșmada ustekinumab ile karșılaștırıldığında klinik 

ve endoskopik olarak etkisinin daha az olmadığı, hatta bazı sonlanım noktalarında 

ustekinumaba göre daha bașarılı olduğu tespit edilmiștir.(24)

Guselkumab (Anti-IL-23)
Guselkumab FDA tarafından Crohn hastalığında 2025 yılında endikasyon almıștır; 

ancak ülkemizde henüz bu endikasyonda onaylı değildir.

Tamamlanmıș faz-3 çalıșmalarda konvansiyonel tedavi bașarısızlığında biyolojik 

deneyimli hastalarda 12. ve 52. haftalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksek görülmektedir.(25,26)

Yine aynı çalıșmalarda kontrol kollarından birinde tedavi olarak kullanılan ustekinu-

mab ile karșılaștırıldığında, guselkumabın tedavinin birinci yılında klinik remisyon, 

endoskopik yanıt ve endoskopik remisyon oranlarında ustekinumaba oranla daha 

bașarılı olduğu sonucuna ulașılmıștır.
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GENEL PRENSİPLER

Crohn hastalığında tedavi tercihinde hastalığın tutulum yeri (ileokolonik, kolonik, 

ileal, üst gastrointestinal sistem), hastalık fenotipi (inflamatuar, penetran, obstrüktif), 

hastalık șiddeti (hafif, orta, ağır), komplikasyonların varlığı (striktür, fistül, abse) ve 

hastanın risk profili önem tașımaktadır.(1) Bu parametrelerin bütüncül değerlendiril-

mesi, doğru ajan seçimini ve uygun tedavi sırasının belirlenmesini sağlamaktadır.

Tedavide klinik remisyonun indüksiyonundan sonra remisyonun idamesiyle devam 

edilmektedir. Tedaviye ilk yanıt ortalama 2-4 haftada gözlenirken, optimal yanıt 

değerlendirme süresi ortalama 12-16 haftadır. Bu süreler dikkate alınmadan 

yapılan erken tedavi değișiklikleri etkin olabilecek bir ajanın yeterince değerlendiri-

lememesine yol açabilir.

Tedavinin temel amacı remisyonu (klinik, endoskopik, histolojik) sağlamak ve idame 

ettirmek; nihai hedef ise mukozal iyileșme ve transmural iyileșmenin sağlanmasıdır. 

Mukozal ve transmural iyileșme uzun dönemde komplikasyon ve cerrahi gereksini-

mini azaltmakta, hastalığın doğal seyrini olumlu yönde değiștirmektedir.

 

HAFİF-ORTA AKTİF, DÜȘÜK RİSKLİ CROHN

5-ASA Bileșikleri 
Mesalamin (5-ASA) intestinal lümende etkili topikal anti-inflamatuar bir ajandır. 

Crohn hastalığında remisyon indüksiyonu ve mukozal iyileșme sağlamada oral 

mesalaminin plaseboya üstünlüğü gösterilememiștir.(2)

Sülfasalazin (sülfapiridin + 5-ASA) kolonik veya ileokolonik tutulumda 3-6 g/gün 

dozunda semptomların tedavisinde etkilidir; ancak izole ileal hastalıkta etkili 

değildir. Mukozal iyileșme sağlamada plaseboya üstünlüğü gösterilememiștir.(2)

yayınlanan bazı uluslararası kılavuzlarda adalimumabın da IMM ile kombinasyon 

șeklinde uygulanması önerilmektedir.(11) Tercih edilmesi önerilmemekle beraber, 

infliksimab ardından adalimumab seçilecekse IMM ile kombinasyon yapılmalıdır.(2)

Remisyon indüksiyonu ve idamesi için infliksimab ve adalimumabın kanıt düzeyi 

sertolizumab pegole göre daha yüksektir.(2)

Gelișmekte olan ülkelerde (“newly industrialized countries”) anti-TNF yanıtı subopti-

mal olabilmektedir. Bunun sebepleri arasında lokal uygulamadaki farklılıklar ve 

bölgesel olarak anti-TNF reçetelendirilmesi/geri ödeme koșulları bulunmaktadır.(12)

Crohn hastalığında bazı endikasyonlarda (penetran hastalık vb.) ilk sıra biyolojik 

kullanımında infliksimab adalimumaba göre daha etkin görünse de genel olarak 

infliksimab ve adalimumab arasında etkinlik ve sürdürülebilirlik açısından bir fark 

bulunamamıștır.(13,14)

Anti-TNF ajanların yapısal özellikleri, uygulama șekilleri, bașlangıç ve idame dozları 

ile ülkemizde mevcut preparatları Tablo 1’de özetlenmiștir.

CROHN HASTALIĞINDA TEDAVİ
(REMİSYON İNDÜKSİYONU, İDAME, REMİSYON DÖNEMİ YÖNETİMİ) 
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Tamamlanan faz-3 çalıșmalarda konvansiyonel tedavi bașarısızlığında biyolojik 

deneyimli hastalarda 12. haftada klinik ve endoskopik remisyon oranları plaseboya 

göre daha yüksek; idamede klinik remisyon oranları doz bağımlı ve perianal hastalı-

ğı olan grupta endoskopik iyileșme oranı plaseboya göre daha yüksek saptanmıș-

tır.(18)

Biyolojik tedavilere yetersiz yanıt veren veya intoleran hastalarda endikedir. Etkisi 

günler içinde bașlar (hızlı etkili) ve bu nedenle steroid refrakter vakalarda değerli 

bir seçenektir.

Antikor gelișim riski olmadığından immunmodülatör kombinasyonu gerektirmez. 

İstenmeyen etki gelișim riskini arttıracağı için, eğer azatiyoprin veya 6-merkaptopürin 

kullanılıyorsa upadasitinib bașlandığında bu IMM ilaçların kesilmesi gerekmektedir.

JAK inhibitörleri zona zoster riskini arttırdığından, tedavi öncesi rekombinan zoster 

așısı önerilir.

Yüksek dozlarda derin ven trombozu veya pulmoner emboli gibi tromboembolik 

olay riski artabilir. Koagülopati, obezite ve sigara kullanımı olan hastalarda yarar-za-

rar dengesi dikkate alınmalıdır. Geçirilmiș kardiyovasküler olay hikâyesi mevcut ise 

olumlu ve olumsuz yönleri tartıșılıp gerekli konsültasyonlar yapıldıktan sonra 

medikal tedaviye bașlanması uygundur.

Teratojenik potansiyeli nedeniyle gebelikte kesin kontrendikedir. Konsepsiyondan 

3 ay öncesinde kesilmesi önerilir.

Anti-TNF dıșı biyolojik tedaviler ve küçük moleküllere ait yapısal özellikler, uygulama 

șekilleri, bașlangıç ve idame dozları ile ülkemizde mevcut preparatları Tablo 2’de 

özetlenmiștir.

Biyolojik Tedavilere ve Küçük Moleküllere Genel Yaklașım
Biyolojik naif hastalarda remisyon indüksiyonunda infliksimab, adalimumab, usteki-

numab ve vedolizumabın sertolizumab pegole göre kanıt düzeyi daha yüksektir.(10)

Anti-TNF ajanlara primer yanıtsız vakalarda remisyon indüksiyonunda ustekinu-

Rektal mesalamin preparatları (suppozituar/enema) klinikte yaygın olarak kullanıl-

makla birlikte Crohn hastalığındaki faydası sınırlıdır.

Kortikosteroidler
Konvansiyonel sistemik kortikosteroidlerin temel kullanım amacı akut atak tedavisi-

dir. Semptomatik iyileșme ve remisyon indüksiyonunda etkili olup; immunmodülatör 

ve/veya biyolojik ajanlar etkili oluncaya kadar semptom kontrolü sağlayarak “köprü” 

görevi görmektedir. Hafif-orta aktif hastalıkta oral preparatlar tercih edilirken, 

orta-ciddi aktif hastalıkta intravenöz preparatlar tercih edilmelidir.(2)

Budesonid ileoçekal hastalıkta remisyon indüksiyonunda en fazla 9-12 hafta 

süreyle kısa dönem kullanılabilir. Bașlangıç dozu 9 mg/gün olup, 8 hafta sonra 6 

mg/gün dozuna indirilerek bu dozda 2 hafta devam edilmesinin ardından, 3 mg/gün 

dozuna düșürülüp 2 hafta sonra kesilmesi önerilmektedir. Düșük sistemik biyoya-

rarlanım ve yüksek lokal etkiye sahiptir. Kesitsel görüntülemede duvar kalınlık artıșı 

ve intestinal ultrasonografide doppler aktivitesi olmayan ileal aftöz hastalıkta CRP 

ve fekal kalprotektin seviyeleri de düșükse, lokal etkili mesalamin tek bașına veya 

kısa süreli budesonid ile kombinasyon tedavisi uygulanabilir.

Antimikrobiyal Tedavi 
Aktif luminal hastalıkta remisyon indüksiyonunda metronidazol ve siprofloksasinin 

plaseboya üstünlüğü gösterilememiștir; ancak geniș spektrumlu antibiyotiklerin 

Crohn hastalığının piyojenik komplikasyonlarının kontrolünde yeri vardır.(3)

Metronidazol Crohn hastalığının postoperatif lüminal hastalık rekürensini önlemede 

yardımcıdır; ancak metronidazol kesildiğinde hastalık nüksünü önleyememektedir.

Rifaksimin hafif-orta aktif hastalıkta faydalı olabilir.(4)

Antimikobakteriyel tedavinin faydası gösterilememiștir.(5)

ORTA-ȘİDDETLİ AKTİF, ORTA-YÜKSEK RİSKLİ CROHN

Kortikosteroidler
Oral ve daha ciddi hastalıkta intravenöz kortikosteroidler atak sırasında kısa dönem 

semptomatik rahatlama için kullanılabilir. Mukozal iyileșme için sistemik kortikoste-

roid tedavisinin kullanımı sürdürülebilir olmayıp dikkatle kullanılmalıdır. Kısa dönem 

kullanımda bile ciddi istenmeyen etkiler (kemik kitlesi kaybı, hipertansiyon, kan 

șekeri yüksekliği, glokom, uyku bozuklukları, depresyon, hipoadrenalizm, kilo alımı) 

görülebilir.(6) Semptomatik rahatlama tarif eden Crohn hastalarında bile steroidin 

mukozal iyileștirici etkisi güvenilir değildir. Kortikosteroidler penetran hastalık riskini 

ve bu fenotipte görülen komplikasyonların riskini arttırdığından bu fenotipte 

kontrendikedir.

Sistemik kortikosteroidlerin idame tedavide yeri yoktur. Topikal kortikosteroidler 

yaygın kullanılmasına rağmen yararı sınırlıdır.

Aktif hastalıkta önerilen prednizon eșdeğer dozu 40-60 mg/gündür. Prednizon 

40-60 mg/gün ve eșdeğer dozunda 1-2 haftalık tedavinin ardından 20 mg/gün 

dozuna kadar haftalık 5 mg doz azaltımı, sonrasında haftalık 2,5-5 mg doz 

azaltımıyla en fazla 3 ayda steroid tedavisinin tamamlanması hedeflenmelidir.

Steroid refrakter hastalık, 0,75 mg/kg/gün prednizolon ve eșdeğeri ile oral tedaviye 

rağmen 4 hafta içinde hastalığın aktivitesinde bir gerileme olmaması olarak tarif 

edilmektedir (yaklașık %20 hasta). Steroid bağımlı hastalık ise, steroid bașlandıktan 

sonraki 3 ay içinde prednizolon dozunun 10 mg/gün’ün altına indirilememesi veya 

steroid kesildikten sonraki 3 ay içinde nüks gelișmesi olarak tarif edilmektedir 

(yaklașık %33 hasta).

İmmünmodülatörler (IMM)
Thiopurinler (Azatiyoprin 1,5-2,5 mg/kg/gün ve 6-merkaptopürin 0,75-1,5 mg/kg/-

gün) remisyon indüksiyonunda değil, idamede kullanılmalıdır. Azatiyoprin etki 

bașlangıcı yavaștır (12 hafta ile 6-9 ay arasında). Thiopurin metiltransferaz (TPMT) 

aktivitesi tedavi bașlangıcında istenmeyen etki riski olan hastaları belirleme amacıy-

la bakılabilir.(7) İstenmeyen etki olarak kemik iliği supresyonu, pankreatit, diyare, 

abdominal ağrı, kusma, hipersensitivite reaksiyonları, hepatotoksisite, infeksiyonlar 

ve malignite (melanom dıșı cilt kanserleri ve lenfoma) görülebilmektedir.(8,9)

Metotreksat (15-25 mg/hafta IM veya IV) remisyon idamesinde ve steroid bağımlı 

hastalarda kullanılabilir. Teratojeniktir. İstenmeyen etki olarak bulantı, kusma, 

hepatotoksisite, pulmoner toksisite, kemik iliği supresyonu ve malignite görülebil-

mektedir.(8,9)

Thiopurinler ve metotreksat biyolojik tedaviye karșı immunojenisiteyi azaltmada 

yardımcı olarak kullanılabilir.(10) Etki bașlangıçları yavaștır (8-12 hafta). Kullanımları 

sırasında hemogram ve karaciğer enzimleri rutin olarak kontrol edilmelidir.

BİYOLOJİK TEDAVİLER 

Anti-TNF Ajanlar (İnfliksimab, Adalimumab, Sertolizumab Pegol)
Anti-TNF ajanlar; kortikosteroid, thiopurinler ve metotreksata yetersiz yanıt, steroide 

refrakterlik veya steroid bağımlılığı durumunda tek bașına veya kombinasyonda 

seçilecek ajanlardır. Etki bașlangıçları hızlıdır (yaklașık 2 hafta). Remisyon indüksiyonu, 

idame, steroidsiz remisyon ve komplet/parsiyel mukozal iyileșmede etkilidirler.(2)

İnfliksimabın IMM tedavilerle kombinasyonu, her iki ajanın ayrı ayrı verilmesine 

göre daha etkilidir (sinerjistik etki). İnfliksimab monoterapisi IMM ajanlar kontrendi-

ke olmadığı sürece tercih edilmemeli ve IMM düșük dozda dahi olsa kombinasyon 

tedavisinde yer almalıdır. Adalimumab ve sertolizumabın ise IMM tedavilerle kombi-

nasyon verileri yetersizdir.(2)

IMM ilaçlar tedavi sırasında anti-TNF’lere karșı antikor gelișimini azaltır. Anti-TNF 

tedavi eğer IMM tedavi bașarısızlığı ardından bașlanacaksa, IMM tedavinin devamı-

na ilișkin kanıtlar yetersizdir; kullanılacak endikasyon ve seçilecek anti-TNF ajana 

göre karar verilmelidir.

Eğer infliksimab seçilecekse IMM ile kombinasyon yapılması önerilirken, adalimu-

mab seçilecekse monoterapi verilebileceği önerilmektedir. Ancak son yıllarda 

Anti-integrinler (Vedolizumab)
Vedolizumab selektif α4β7 integrin inhibitörüdür. İntestinal alana lökosit göçünü 

spesifik olarak engeller.

Anti-TNF veya IMM tedaviye intolerans, yetersiz yanıt veya yanıt kaybında, kortikos-

teroidlere yetersiz yanıt, intolerans veya bağımlılık durumunda kullanılabileceği 

gibi; bu ajanlarla tedavi bașarısızlığı șartı aranmayıp tedavide diğer ajanlardan önce 

de konumlandırılabilir.(2)

Etki bașlangıcı anti-TNF ajanlara göre yavaș, özellikle anti-TNF deneyimli hastalar-

da naif hastalara göre daha yavaștır (sırasıyla 10 haftaya karșılık 6 hafta).

İmmunmodülatör tedaviyle kombinasyon, anti-vedolizumab antikor gelișim oranını 

azaltmaktadır. Çalıșmalarda Crohn hastalığında kombinasyon tedavisi vedolizumab 

monoterapisine kıyasla tedavi bașarısızlık oranlarını düșürürken, ülseratif kolitte 

aynı etki görülmemiștir.(15)

Remisyon indüksiyonu ve idamede adalimumab veya infliksimab + azatiyoprin kombinas-

yonunun vedolizumabdan daha etkili olduğunu gösteren meta-analizler mevcuttur.(7,16)

IL-12/23 Hedefli Tedaviler (Ustekinumab)
Ustekinumab, anti-TNF naif hastalarda veya kortikosteroid, thiopurin, metotreksat 

ya da anti-TNF ajan bașarısızlığında monoterapi olarak tercih edilebilir.(17) Faz-3 

çalıșmalarda serum ilaç düzeyinin immunmodülatörlerden etkilenmediği rapor 

edilmiș olup, ilaca karșı antikor gelișimi nadirdir.

İdame tedavisinde yanıt kaybı gelișen hastalarda doz aralığı sıklaștırılabilir.

Güvenlik profili yüksektir; ciddi infeksiyon veya malignite risk artıșı rapor edilme-

miștir.(17)

Selektif JAK1 İnhibitörü (Upadasitinib)
Upadasitinib Mayıs 2023’te FDA, Șubat 2024’te ise Türkiye Sağlık Bakanlığı 

tarafından Crohn hastalığında onaylanmıștır.

mab, upadasitinib veya vedolizumab önerilmektedir.(10) Bu üç ajan içinde vedolizu-

mab için kanıt düzeyi daha düșüktür.(11)

İnfliksimaba sekonder yanıtsız vakalarda remisyon indüksiyonunda öncelikle sınıf 

dıșı bașka bir ilaç (ustekinumab, upadasitinib veya vedolizumab) önerilmekle 

beraber, hekimin tercihine bağlı olarak adalimumab da kullanılabilmektedir.(10)

Eğer adalimumab ilk sıra tedavi olarak kullanıldıysa yanıt kaybı durumunda hekimin 

tercihine göre infliksimab ikinci sıra tedavi olarak tercih edilebilir.(10) Yüksek riskli 

hastalıkta biyolojik tedavilerin (monoterapi veya IMM ile kombine) konvansiyonel 

tedavi bașarısızlığını beklemeden erken dönemde bașlanması önerilmektedir.(10)

Crohn hastalığı tedavisinde 2. basamak biyolojik olarak kullanıldıklarında ustekinu-

mab, upadasitinib ve vedolizumabı karșılaștıran prospektif kontrollü bir çalıșma 

yoktur. Ancak yayınlanan gerçek yașam verilerinde ve meta-analizlerde upadasiti-

nib ve ustekinumabın daha etkili olabileceği görüșü ağır bassa da bazı çalıșmalarda 

eșit etkinlik ortaya konmuștur.(13,19-21)

ȘİDDETLİ LUMİNAL/İNFLAMATUVAR HASTALIK

Parenteral metilprednizolon 40-60 mg/gün, șiddetli veya fulminan hastalık için 

indüksiyon tedavisinde kullanılabilir.(27) Șiddetli aktif hastalık tedavisinde ilk 

basamak biyolojik ajan olarak anti-TNF ajanlar (infliksimab, adalimumab, sertolizu-

mab pegol) kullanılabilir 10. Bu hastalarda biyolojik tedaviye erken geçiș, hastalığın 

kontrolü ve komplikasyonların önlenmesi açısından önemlidir.

CROHN HASTALIĞINDA TEDAVİ ALGORİTMASI

Aktif Crohn hastalığında düșük riskli/hafif-orta șiddette ile orta-yüksek riskli/or-

ta-ciddi șiddette aktif hastalığa göre farklılașan tedavi yaklașımı, kortikosteroid 

ardından IMM ve biyolojik tedaviye geçișin basamaklı yönetimi ve yeni tedavilerin 

konumlandırılması Diyagram 1’de özetlenmiștir.

YENİ TEDAVİLER

Anti-TNF naif hastaların yaklașık üçte biri anti-TNF primer yanıtsızdır. Bașlangıçta 

anti-TNF’ye yanıtlı hastaların üçte biri ise tedavi sırasında yanıt kaybı veya 

intolerans geliștirmektedir (sekonder yanıtsız).

Sekonder yanıtsız hastalarda mevcut tedavinin doz artırımı, farklı bir anti-TNF’ye 

geçiș, farklı sınıftan biyolojik ajana geçiș (anti-integrin, anti-IL-12/23, selektif JAK1 

inhibitörü) veya yeni tedavilere geçiș düșünülebilir.

Risankizumab (Anti-IL-23)
Risankizumab FDA tarafından Crohn hastalığında 2022 yılında endikasyon almıștır; 

ancak ülkemizde henüz bu endikasyonda onaylı değildir.

Tamamlanmıș faz-3 çalıșmalarda konvansiyonel tedavi bașarısızlığında biyolojik 

deneyimli hastalarda 12. ve 52. haftalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksek görülmektedir.(22,23)

Ayrıca yapılmıș olan bir klinik çalıșmada ustekinumab ile karșılaștırıldığında klinik 

ve endoskopik olarak etkisinin daha az olmadığı, hatta bazı sonlanım noktalarında 

ustekinumaba göre daha bașarılı olduğu tespit edilmiștir.(24)

Guselkumab (Anti-IL-23)
Guselkumab FDA tarafından Crohn hastalığında 2025 yılında endikasyon almıștır; 

ancak ülkemizde henüz bu endikasyonda onaylı değildir.

Tamamlanmıș faz-3 çalıșmalarda konvansiyonel tedavi bașarısızlığında biyolojik 

deneyimli hastalarda 12. ve 52. haftalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksek görülmektedir.(25,26)

Yine aynı çalıșmalarda kontrol kollarından birinde tedavi olarak kullanılan ustekinu-

mab ile karșılaștırıldığında, guselkumabın tedavinin birinci yılında klinik remisyon, 

endoskopik yanıt ve endoskopik remisyon oranlarında ustekinumaba oranla daha 

bașarılı olduğu sonucuna ulașılmıștır.
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GENEL PRENSİPLER

Crohn hastalığında tedavi tercihinde hastalığın tutulum yeri (ileokolonik, kolonik, 

ileal, üst gastrointestinal sistem), hastalık fenotipi (inflamatuar, penetran, obstrüktif), 

hastalık șiddeti (hafif, orta, ağır), komplikasyonların varlığı (striktür, fistül, abse) ve 

hastanın risk profili önem tașımaktadır.(1) Bu parametrelerin bütüncül değerlendiril-

mesi, doğru ajan seçimini ve uygun tedavi sırasının belirlenmesini sağlamaktadır.

Tedavide klinik remisyonun indüksiyonundan sonra remisyonun idamesiyle devam 

edilmektedir. Tedaviye ilk yanıt ortalama 2-4 haftada gözlenirken, optimal yanıt 

değerlendirme süresi ortalama 12-16 haftadır. Bu süreler dikkate alınmadan 

yapılan erken tedavi değișiklikleri etkin olabilecek bir ajanın yeterince değerlendiri-

lememesine yol açabilir.

Tedavinin temel amacı remisyonu (klinik, endoskopik, histolojik) sağlamak ve idame 

ettirmek; nihai hedef ise mukozal iyileșme ve transmural iyileșmenin sağlanmasıdır. 

Mukozal ve transmural iyileșme uzun dönemde komplikasyon ve cerrahi gereksini-

mini azaltmakta, hastalığın doğal seyrini olumlu yönde değiștirmektedir.

 

HAFİF-ORTA AKTİF, DÜȘÜK RİSKLİ CROHN

5-ASA Bileșikleri 
Mesalamin (5-ASA) intestinal lümende etkili topikal anti-inflamatuar bir ajandır. 

Crohn hastalığında remisyon indüksiyonu ve mukozal iyileșme sağlamada oral 

mesalaminin plaseboya üstünlüğü gösterilememiștir.(2)

Sülfasalazin (sülfapiridin + 5-ASA) kolonik veya ileokolonik tutulumda 3-6 g/gün 

dozunda semptomların tedavisinde etkilidir; ancak izole ileal hastalıkta etkili 

değildir. Mukozal iyileșme sağlamada plaseboya üstünlüğü gösterilememiștir.(2)

yayınlanan bazı uluslararası kılavuzlarda adalimumabın da IMM ile kombinasyon 

șeklinde uygulanması önerilmektedir.(11) Tercih edilmesi önerilmemekle beraber, 

infliksimab ardından adalimumab seçilecekse IMM ile kombinasyon yapılmalıdır.(2)

Remisyon indüksiyonu ve idamesi için infliksimab ve adalimumabın kanıt düzeyi 

sertolizumab pegole göre daha yüksektir.(2)

Gelișmekte olan ülkelerde (“newly industrialized countries”) anti-TNF yanıtı subopti-

mal olabilmektedir. Bunun sebepleri arasında lokal uygulamadaki farklılıklar ve 

bölgesel olarak anti-TNF reçetelendirilmesi/geri ödeme koșulları bulunmaktadır.(12)

Crohn hastalığında bazı endikasyonlarda (penetran hastalık vb.) ilk sıra biyolojik 

kullanımında infliksimab adalimumaba göre daha etkin görünse de genel olarak 

infliksimab ve adalimumab arasında etkinlik ve sürdürülebilirlik açısından bir fark 

bulunamamıștır.(13,14)

Anti-TNF ajanların yapısal özellikleri, uygulama șekilleri, bașlangıç ve idame dozları 

ile ülkemizde mevcut preparatları Tablo 1’de özetlenmiștir.

Tamamlanan faz-3 çalıșmalarda konvansiyonel tedavi bașarısızlığında biyolojik 

deneyimli hastalarda 12. haftada klinik ve endoskopik remisyon oranları plaseboya 

göre daha yüksek; idamede klinik remisyon oranları doz bağımlı ve perianal hastalı-

ğı olan grupta endoskopik iyileșme oranı plaseboya göre daha yüksek saptanmıș-

tır.(18)

Biyolojik tedavilere yetersiz yanıt veren veya intoleran hastalarda endikedir. Etkisi 

günler içinde bașlar (hızlı etkili) ve bu nedenle steroid refrakter vakalarda değerli 

bir seçenektir.

Antikor gelișim riski olmadığından immunmodülatör kombinasyonu gerektirmez. 

İstenmeyen etki gelișim riskini arttıracağı için, eğer azatiyoprin veya 6-merkaptopürin 

kullanılıyorsa upadasitinib bașlandığında bu IMM ilaçların kesilmesi gerekmektedir.

JAK inhibitörleri zona zoster riskini arttırdığından, tedavi öncesi rekombinan zoster 

așısı önerilir.

Yüksek dozlarda derin ven trombozu veya pulmoner emboli gibi tromboembolik 

olay riski artabilir. Koagülopati, obezite ve sigara kullanımı olan hastalarda yarar-za-

rar dengesi dikkate alınmalıdır. Geçirilmiș kardiyovasküler olay hikâyesi mevcut ise 

olumlu ve olumsuz yönleri tartıșılıp gerekli konsültasyonlar yapıldıktan sonra 

medikal tedaviye bașlanması uygundur.

Teratojenik potansiyeli nedeniyle gebelikte kesin kontrendikedir. Konsepsiyondan 

3 ay öncesinde kesilmesi önerilir.

Anti-TNF dıșı biyolojik tedaviler ve küçük moleküllere ait yapısal özellikler, uygulama 

șekilleri, bașlangıç ve idame dozları ile ülkemizde mevcut preparatları Tablo 2’de 

özetlenmiștir.

Biyolojik Tedavilere ve Küçük Moleküllere Genel Yaklașım
Biyolojik naif hastalarda remisyon indüksiyonunda infliksimab, adalimumab, usteki-

numab ve vedolizumabın sertolizumab pegole göre kanıt düzeyi daha yüksektir.(10)

Anti-TNF ajanlara primer yanıtsız vakalarda remisyon indüksiyonunda ustekinu-

Rektal mesalamin preparatları (suppozituar/enema) klinikte yaygın olarak kullanıl-

makla birlikte Crohn hastalığındaki faydası sınırlıdır.

Kortikosteroidler
Konvansiyonel sistemik kortikosteroidlerin temel kullanım amacı akut atak tedavisi-

dir. Semptomatik iyileșme ve remisyon indüksiyonunda etkili olup; immunmodülatör 

ve/veya biyolojik ajanlar etkili oluncaya kadar semptom kontrolü sağlayarak “köprü” 

görevi görmektedir. Hafif-orta aktif hastalıkta oral preparatlar tercih edilirken, 

orta-ciddi aktif hastalıkta intravenöz preparatlar tercih edilmelidir.(2)

Budesonid ileoçekal hastalıkta remisyon indüksiyonunda en fazla 9-12 hafta 

süreyle kısa dönem kullanılabilir. Bașlangıç dozu 9 mg/gün olup, 8 hafta sonra 6 

mg/gün dozuna indirilerek bu dozda 2 hafta devam edilmesinin ardından, 3 mg/gün 

dozuna düșürülüp 2 hafta sonra kesilmesi önerilmektedir. Düșük sistemik biyoya-

rarlanım ve yüksek lokal etkiye sahiptir. Kesitsel görüntülemede duvar kalınlık artıșı 

ve intestinal ultrasonografide doppler aktivitesi olmayan ileal aftöz hastalıkta CRP 

ve fekal kalprotektin seviyeleri de düșükse, lokal etkili mesalamin tek bașına veya 

kısa süreli budesonid ile kombinasyon tedavisi uygulanabilir.

Antimikrobiyal Tedavi 
Aktif luminal hastalıkta remisyon indüksiyonunda metronidazol ve siprofloksasinin 

plaseboya üstünlüğü gösterilememiștir; ancak geniș spektrumlu antibiyotiklerin 

Crohn hastalığının piyojenik komplikasyonlarının kontrolünde yeri vardır.(3)

Metronidazol Crohn hastalığının postoperatif lüminal hastalık rekürensini önlemede 

yardımcıdır; ancak metronidazol kesildiğinde hastalık nüksünü önleyememektedir.

Rifaksimin hafif-orta aktif hastalıkta faydalı olabilir.(4)

Antimikobakteriyel tedavinin faydası gösterilememiștir.(5)

ORTA-ȘİDDETLİ AKTİF, ORTA-YÜKSEK RİSKLİ CROHN

Kortikosteroidler
Oral ve daha ciddi hastalıkta intravenöz kortikosteroidler atak sırasında kısa dönem 

semptomatik rahatlama için kullanılabilir. Mukozal iyileșme için sistemik kortikoste-

roid tedavisinin kullanımı sürdürülebilir olmayıp dikkatle kullanılmalıdır. Kısa dönem 

kullanımda bile ciddi istenmeyen etkiler (kemik kitlesi kaybı, hipertansiyon, kan 

șekeri yüksekliği, glokom, uyku bozuklukları, depresyon, hipoadrenalizm, kilo alımı) 

görülebilir.(6) Semptomatik rahatlama tarif eden Crohn hastalarında bile steroidin 

mukozal iyileștirici etkisi güvenilir değildir. Kortikosteroidler penetran hastalık riskini 

ve bu fenotipte görülen komplikasyonların riskini arttırdığından bu fenotipte 

kontrendikedir.

Sistemik kortikosteroidlerin idame tedavide yeri yoktur. Topikal kortikosteroidler 

yaygın kullanılmasına rağmen yararı sınırlıdır.

Aktif hastalıkta önerilen prednizon eșdeğer dozu 40-60 mg/gündür. Prednizon 

40-60 mg/gün ve eșdeğer dozunda 1-2 haftalık tedavinin ardından 20 mg/gün 

dozuna kadar haftalık 5 mg doz azaltımı, sonrasında haftalık 2,5-5 mg doz 

azaltımıyla en fazla 3 ayda steroid tedavisinin tamamlanması hedeflenmelidir.

Steroid refrakter hastalık, 0,75 mg/kg/gün prednizolon ve eșdeğeri ile oral tedaviye 

rağmen 4 hafta içinde hastalığın aktivitesinde bir gerileme olmaması olarak tarif 

edilmektedir (yaklașık %20 hasta). Steroid bağımlı hastalık ise, steroid bașlandıktan 

sonraki 3 ay içinde prednizolon dozunun 10 mg/gün’ün altına indirilememesi veya 

steroid kesildikten sonraki 3 ay içinde nüks gelișmesi olarak tarif edilmektedir 

(yaklașık %33 hasta).

İmmünmodülatörler (IMM)
Thiopurinler (Azatiyoprin 1,5-2,5 mg/kg/gün ve 6-merkaptopürin 0,75-1,5 mg/kg/-

gün) remisyon indüksiyonunda değil, idamede kullanılmalıdır. Azatiyoprin etki 

bașlangıcı yavaștır (12 hafta ile 6-9 ay arasında). Thiopurin metiltransferaz (TPMT) 

aktivitesi tedavi bașlangıcında istenmeyen etki riski olan hastaları belirleme amacıy-

la bakılabilir.(7) İstenmeyen etki olarak kemik iliği supresyonu, pankreatit, diyare, 

abdominal ağrı, kusma, hipersensitivite reaksiyonları, hepatotoksisite, infeksiyonlar 

ve malignite (melanom dıșı cilt kanserleri ve lenfoma) görülebilmektedir.(8,9)

Metotreksat (15-25 mg/hafta IM veya IV) remisyon idamesinde ve steroid bağımlı 

hastalarda kullanılabilir. Teratojeniktir. İstenmeyen etki olarak bulantı, kusma, 

hepatotoksisite, pulmoner toksisite, kemik iliği supresyonu ve malignite görülebil-

mektedir.(8,9)

Thiopurinler ve metotreksat biyolojik tedaviye karșı immunojenisiteyi azaltmada 

yardımcı olarak kullanılabilir.(10) Etki bașlangıçları yavaștır (8-12 hafta). Kullanımları 

sırasında hemogram ve karaciğer enzimleri rutin olarak kontrol edilmelidir.

BİYOLOJİK TEDAVİLER 

Anti-TNF Ajanlar (İnfliksimab, Adalimumab, Sertolizumab Pegol)
Anti-TNF ajanlar; kortikosteroid, thiopurinler ve metotreksata yetersiz yanıt, steroide 

refrakterlik veya steroid bağımlılığı durumunda tek bașına veya kombinasyonda 

seçilecek ajanlardır. Etki bașlangıçları hızlıdır (yaklașık 2 hafta). Remisyon indüksiyonu, 

idame, steroidsiz remisyon ve komplet/parsiyel mukozal iyileșmede etkilidirler.(2)

İnfliksimabın IMM tedavilerle kombinasyonu, her iki ajanın ayrı ayrı verilmesine 

göre daha etkilidir (sinerjistik etki). İnfliksimab monoterapisi IMM ajanlar kontrendi-

ke olmadığı sürece tercih edilmemeli ve IMM düșük dozda dahi olsa kombinasyon 

tedavisinde yer almalıdır. Adalimumab ve sertolizumabın ise IMM tedavilerle kombi-

nasyon verileri yetersizdir.(2)

IMM ilaçlar tedavi sırasında anti-TNF’lere karșı antikor gelișimini azaltır. Anti-TNF 

tedavi eğer IMM tedavi bașarısızlığı ardından bașlanacaksa, IMM tedavinin devamı-

na ilișkin kanıtlar yetersizdir; kullanılacak endikasyon ve seçilecek anti-TNF ajana 

göre karar verilmelidir.

Eğer infliksimab seçilecekse IMM ile kombinasyon yapılması önerilirken, adalimu-

mab seçilecekse monoterapi verilebileceği önerilmektedir. Ancak son yıllarda 

Anti-integrinler (Vedolizumab)
Vedolizumab selektif α4β7 integrin inhibitörüdür. İntestinal alana lökosit göçünü 

spesifik olarak engeller.

Anti-TNF veya IMM tedaviye intolerans, yetersiz yanıt veya yanıt kaybında, kortikos-

teroidlere yetersiz yanıt, intolerans veya bağımlılık durumunda kullanılabileceği 

gibi; bu ajanlarla tedavi bașarısızlığı șartı aranmayıp tedavide diğer ajanlardan önce 

de konumlandırılabilir.(2)

Etki bașlangıcı anti-TNF ajanlara göre yavaș, özellikle anti-TNF deneyimli hastalar-

da naif hastalara göre daha yavaștır (sırasıyla 10 haftaya karșılık 6 hafta).

İmmunmodülatör tedaviyle kombinasyon, anti-vedolizumab antikor gelișim oranını 

azaltmaktadır. Çalıșmalarda Crohn hastalığında kombinasyon tedavisi vedolizumab 

monoterapisine kıyasla tedavi bașarısızlık oranlarını düșürürken, ülseratif kolitte 

aynı etki görülmemiștir.(15)

Remisyon indüksiyonu ve idamede adalimumab veya infliksimab + azatiyoprin kombinas-

yonunun vedolizumabdan daha etkili olduğunu gösteren meta-analizler mevcuttur.(7,16)

IL-12/23 Hedefli Tedaviler (Ustekinumab)
Ustekinumab, anti-TNF naif hastalarda veya kortikosteroid, thiopurin, metotreksat 

ya da anti-TNF ajan bașarısızlığında monoterapi olarak tercih edilebilir.(17) Faz-3 

çalıșmalarda serum ilaç düzeyinin immunmodülatörlerden etkilenmediği rapor 

edilmiș olup, ilaca karșı antikor gelișimi nadirdir.

İdame tedavisinde yanıt kaybı gelișen hastalarda doz aralığı sıklaștırılabilir.

Güvenlik profili yüksektir; ciddi infeksiyon veya malignite risk artıșı rapor edilme-

miștir.(17)

Selektif JAK1 İnhibitörü (Upadasitinib)
Upadasitinib Mayıs 2023’te FDA, Șubat 2024’te ise Türkiye Sağlık Bakanlığı 

tarafından Crohn hastalığında onaylanmıștır.

CROHN HASTALIĞINDA TEDAVİ
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mab, upadasitinib veya vedolizumab önerilmektedir.(10) Bu üç ajan içinde vedolizu-

mab için kanıt düzeyi daha düșüktür.(11)

İnfliksimaba sekonder yanıtsız vakalarda remisyon indüksiyonunda öncelikle sınıf 

dıșı bașka bir ilaç (ustekinumab, upadasitinib veya vedolizumab) önerilmekle 

beraber, hekimin tercihine bağlı olarak adalimumab da kullanılabilmektedir.(10)

Eğer adalimumab ilk sıra tedavi olarak kullanıldıysa yanıt kaybı durumunda hekimin 

tercihine göre infliksimab ikinci sıra tedavi olarak tercih edilebilir.(10) Yüksek riskli 

hastalıkta biyolojik tedavilerin (monoterapi veya IMM ile kombine) konvansiyonel 

tedavi bașarısızlığını beklemeden erken dönemde bașlanması önerilmektedir.(10)

Crohn hastalığı tedavisinde 2. basamak biyolojik olarak kullanıldıklarında ustekinu-

mab, upadasitinib ve vedolizumabı karșılaștıran prospektif kontrollü bir çalıșma 

yoktur. Ancak yayınlanan gerçek yașam verilerinde ve meta-analizlerde upadasiti-

nib ve ustekinumabın daha etkili olabileceği görüșü ağır bassa da bazı çalıșmalarda 

eșit etkinlik ortaya konmuștur.(13,19-21)

ȘİDDETLİ LUMİNAL/İNFLAMATUVAR HASTALIK

Parenteral metilprednizolon 40-60 mg/gün, șiddetli veya fulminan hastalık için 

indüksiyon tedavisinde kullanılabilir.(27) Șiddetli aktif hastalık tedavisinde ilk 

basamak biyolojik ajan olarak anti-TNF ajanlar (infliksimab, adalimumab, sertolizu-

mab pegol) kullanılabilir 10. Bu hastalarda biyolojik tedaviye erken geçiș, hastalığın 

kontrolü ve komplikasyonların önlenmesi açısından önemlidir.

CROHN HASTALIĞINDA TEDAVİ ALGORİTMASI

Aktif Crohn hastalığında düșük riskli/hafif-orta șiddette ile orta-yüksek riskli/or-

ta-ciddi șiddette aktif hastalığa göre farklılașan tedavi yaklașımı, kortikosteroid 

ardından IMM ve biyolojik tedaviye geçișin basamaklı yönetimi ve yeni tedavilerin 

konumlandırılması Diyagram 1’de özetlenmiștir.

YENİ TEDAVİLER

Anti-TNF naif hastaların yaklașık üçte biri anti-TNF primer yanıtsızdır. Bașlangıçta 

anti-TNF’ye yanıtlı hastaların üçte biri ise tedavi sırasında yanıt kaybı veya 

intolerans geliștirmektedir (sekonder yanıtsız).

Sekonder yanıtsız hastalarda mevcut tedavinin doz artırımı, farklı bir anti-TNF’ye 

geçiș, farklı sınıftan biyolojik ajana geçiș (anti-integrin, anti-IL-12/23, selektif JAK1 

inhibitörü) veya yeni tedavilere geçiș düșünülebilir.

Risankizumab (Anti-IL-23)
Risankizumab FDA tarafından Crohn hastalığında 2022 yılında endikasyon almıștır; 

ancak ülkemizde henüz bu endikasyonda onaylı değildir.

Tamamlanmıș faz-3 çalıșmalarda konvansiyonel tedavi bașarısızlığında biyolojik 

deneyimli hastalarda 12. ve 52. haftalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksek görülmektedir.(22,23)

Ayrıca yapılmıș olan bir klinik çalıșmada ustekinumab ile karșılaștırıldığında klinik 

ve endoskopik olarak etkisinin daha az olmadığı, hatta bazı sonlanım noktalarında 

ustekinumaba göre daha bașarılı olduğu tespit edilmiștir.(24)

Guselkumab (Anti-IL-23)
Guselkumab FDA tarafından Crohn hastalığında 2025 yılında endikasyon almıștır; 

ancak ülkemizde henüz bu endikasyonda onaylı değildir.

Tamamlanmıș faz-3 çalıșmalarda konvansiyonel tedavi bașarısızlığında biyolojik 

deneyimli hastalarda 12. ve 52. haftalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksek görülmektedir.(25,26)

Yine aynı çalıșmalarda kontrol kollarından birinde tedavi olarak kullanılan ustekinu-

mab ile karșılaștırıldığında, guselkumabın tedavinin birinci yılında klinik remisyon, 

endoskopik yanıt ve endoskopik remisyon oranlarında ustekinumaba oranla daha 

bașarılı olduğu sonucuna ulașılmıștır.

Tablo 2. Anti-TNF Dıșı Biyolojik Tedaviler ve Küçük Moleküller

Vedolizumab*

Yapısı

Uygulama șekli

Bașlangıç dozu

İdame dozu

Piyasada
mevcut
preparatlar

Vedolizumab*

Selektif α4β7
integrin inhibitörü

IV infüzyon

300 mg
(0, 2, 6. haftalarda)

300 mg
(8 haftada bir)

Entyvio® (300 mg toz
içeren flakon)

Ustekinumab**

IL-12/23 hedefli

IV infüzyon (indüksiyon)
Subkütan (idame)

≤55 kg: 260 mg IV
>55-85 kg: 390 mg IV
>85 kg: 520 mg IV

90 mg SC (8 haftada bir,
8. haftadan bașlayarak)

Stelara® (45 mg-90 mg
enjektör ve 130 mg
konsantre flakon)

Upadasitinib***

Selektif JAK1
inhibitörü

Oral

45 mg
(günde tek doz,
12 hafta boyunca)

15 mg veya 30 mg
(günde tek doz)

Rinvoq®

(15 mg, 30 mg
ve 45 mg tablet)

* Vedolizumab için Sağlık Bakanlığı geri ödeme șartı: fistülize, șiddetli veya aktif luminal Crohn hastalığında, en az bir anti-TNF tedavisine rağmen hastalığı
 kontrol edilemeyen hastalarda.
** Yetișkinlerde; fistülize, șiddetli veya aktif luminal Crohn hastalığında, en az bir anti-TNF ajanı 3 ay süreyle kullanmıș olmasına rağmen hastalık aktivitesinin
 kontrol altına alınamadığı hastalarda.
*** Yetișkinlerde, orta veya șiddetli aktif Crohn hastalığında, en az bir anti-TNF ajanı 3 ay süreyle kullanmıș olmasına rağmen hastalık aktivitesi kontrol altına
 alınamayan hastalarda endikedir. İdamede hastalık yükü fazla, tutulum alanı geniș olan veya önceki biyolojik yanıtsızlığı bulunan hastalarda 30 mg/gün
 dozu önerilmektedir.
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GENEL PRENSİPLER

Crohn hastalığında tedavi tercihinde hastalığın tutulum yeri (ileokolonik, kolonik, 

ileal, üst gastrointestinal sistem), hastalık fenotipi (inflamatuar, penetran, obstrüktif), 

hastalık șiddeti (hafif, orta, ağır), komplikasyonların varlığı (striktür, fistül, abse) ve 

hastanın risk profili önem tașımaktadır.(1) Bu parametrelerin bütüncül değerlendiril-

mesi, doğru ajan seçimini ve uygun tedavi sırasının belirlenmesini sağlamaktadır.

Tedavide klinik remisyonun indüksiyonundan sonra remisyonun idamesiyle devam 

edilmektedir. Tedaviye ilk yanıt ortalama 2-4 haftada gözlenirken, optimal yanıt 

değerlendirme süresi ortalama 12-16 haftadır. Bu süreler dikkate alınmadan 

yapılan erken tedavi değișiklikleri etkin olabilecek bir ajanın yeterince değerlendiri-

lememesine yol açabilir.

Tedavinin temel amacı remisyonu (klinik, endoskopik, histolojik) sağlamak ve idame 

ettirmek; nihai hedef ise mukozal iyileșme ve transmural iyileșmenin sağlanmasıdır. 

Mukozal ve transmural iyileșme uzun dönemde komplikasyon ve cerrahi gereksini-

mini azaltmakta, hastalığın doğal seyrini olumlu yönde değiștirmektedir.

 

HAFİF-ORTA AKTİF, DÜȘÜK RİSKLİ CROHN

5-ASA Bileșikleri 
Mesalamin (5-ASA) intestinal lümende etkili topikal anti-inflamatuar bir ajandır. 

Crohn hastalığında remisyon indüksiyonu ve mukozal iyileșme sağlamada oral 

mesalaminin plaseboya üstünlüğü gösterilememiștir.(2)

Sülfasalazin (sülfapiridin + 5-ASA) kolonik veya ileokolonik tutulumda 3-6 g/gün 

dozunda semptomların tedavisinde etkilidir; ancak izole ileal hastalıkta etkili 

değildir. Mukozal iyileșme sağlamada plaseboya üstünlüğü gösterilememiștir.(2)

yayınlanan bazı uluslararası kılavuzlarda adalimumabın da IMM ile kombinasyon 

șeklinde uygulanması önerilmektedir.(11) Tercih edilmesi önerilmemekle beraber, 

infliksimab ardından adalimumab seçilecekse IMM ile kombinasyon yapılmalıdır.(2)

Remisyon indüksiyonu ve idamesi için infliksimab ve adalimumabın kanıt düzeyi 

sertolizumab pegole göre daha yüksektir.(2)

Gelișmekte olan ülkelerde (“newly industrialized countries”) anti-TNF yanıtı subopti-

mal olabilmektedir. Bunun sebepleri arasında lokal uygulamadaki farklılıklar ve 

bölgesel olarak anti-TNF reçetelendirilmesi/geri ödeme koșulları bulunmaktadır.(12)

Crohn hastalığında bazı endikasyonlarda (penetran hastalık vb.) ilk sıra biyolojik 

kullanımında infliksimab adalimumaba göre daha etkin görünse de genel olarak 

infliksimab ve adalimumab arasında etkinlik ve sürdürülebilirlik açısından bir fark 

bulunamamıștır.(13,14)

Anti-TNF ajanların yapısal özellikleri, uygulama șekilleri, bașlangıç ve idame dozları 

ile ülkemizde mevcut preparatları Tablo 1’de özetlenmiștir.

Tamamlanan faz-3 çalıșmalarda konvansiyonel tedavi bașarısızlığında biyolojik 

deneyimli hastalarda 12. haftada klinik ve endoskopik remisyon oranları plaseboya 

göre daha yüksek; idamede klinik remisyon oranları doz bağımlı ve perianal hastalı-

ğı olan grupta endoskopik iyileșme oranı plaseboya göre daha yüksek saptanmıș-

tır.(18)

Biyolojik tedavilere yetersiz yanıt veren veya intoleran hastalarda endikedir. Etkisi 

günler içinde bașlar (hızlı etkili) ve bu nedenle steroid refrakter vakalarda değerli 

bir seçenektir.

Antikor gelișim riski olmadığından immunmodülatör kombinasyonu gerektirmez. 

İstenmeyen etki gelișim riskini arttıracağı için, eğer azatiyoprin veya 6-merkaptopürin 

kullanılıyorsa upadasitinib bașlandığında bu IMM ilaçların kesilmesi gerekmektedir.

JAK inhibitörleri zona zoster riskini arttırdığından, tedavi öncesi rekombinan zoster 

așısı önerilir.

Yüksek dozlarda derin ven trombozu veya pulmoner emboli gibi tromboembolik 

olay riski artabilir. Koagülopati, obezite ve sigara kullanımı olan hastalarda yarar-za-

rar dengesi dikkate alınmalıdır. Geçirilmiș kardiyovasküler olay hikâyesi mevcut ise 

olumlu ve olumsuz yönleri tartıșılıp gerekli konsültasyonlar yapıldıktan sonra 

medikal tedaviye bașlanması uygundur.

Teratojenik potansiyeli nedeniyle gebelikte kesin kontrendikedir. Konsepsiyondan 

3 ay öncesinde kesilmesi önerilir.

Anti-TNF dıșı biyolojik tedaviler ve küçük moleküllere ait yapısal özellikler, uygulama 

șekilleri, bașlangıç ve idame dozları ile ülkemizde mevcut preparatları Tablo 2’de 

özetlenmiștir.

Biyolojik Tedavilere ve Küçük Moleküllere Genel Yaklașım
Biyolojik naif hastalarda remisyon indüksiyonunda infliksimab, adalimumab, usteki-

numab ve vedolizumabın sertolizumab pegole göre kanıt düzeyi daha yüksektir.(10)

Anti-TNF ajanlara primer yanıtsız vakalarda remisyon indüksiyonunda ustekinu-

Rektal mesalamin preparatları (suppozituar/enema) klinikte yaygın olarak kullanıl-

makla birlikte Crohn hastalığındaki faydası sınırlıdır.

Kortikosteroidler
Konvansiyonel sistemik kortikosteroidlerin temel kullanım amacı akut atak tedavisi-

dir. Semptomatik iyileșme ve remisyon indüksiyonunda etkili olup; immunmodülatör 

ve/veya biyolojik ajanlar etkili oluncaya kadar semptom kontrolü sağlayarak “köprü” 

görevi görmektedir. Hafif-orta aktif hastalıkta oral preparatlar tercih edilirken, 

orta-ciddi aktif hastalıkta intravenöz preparatlar tercih edilmelidir.(2)

Budesonid ileoçekal hastalıkta remisyon indüksiyonunda en fazla 9-12 hafta 

süreyle kısa dönem kullanılabilir. Bașlangıç dozu 9 mg/gün olup, 8 hafta sonra 6 

mg/gün dozuna indirilerek bu dozda 2 hafta devam edilmesinin ardından, 3 mg/gün 

dozuna düșürülüp 2 hafta sonra kesilmesi önerilmektedir. Düșük sistemik biyoya-

rarlanım ve yüksek lokal etkiye sahiptir. Kesitsel görüntülemede duvar kalınlık artıșı 

ve intestinal ultrasonografide doppler aktivitesi olmayan ileal aftöz hastalıkta CRP 

ve fekal kalprotektin seviyeleri de düșükse, lokal etkili mesalamin tek bașına veya 

kısa süreli budesonid ile kombinasyon tedavisi uygulanabilir.

Antimikrobiyal Tedavi 
Aktif luminal hastalıkta remisyon indüksiyonunda metronidazol ve siprofloksasinin 

plaseboya üstünlüğü gösterilememiștir; ancak geniș spektrumlu antibiyotiklerin 

Crohn hastalığının piyojenik komplikasyonlarının kontrolünde yeri vardır.(3)

Metronidazol Crohn hastalığının postoperatif lüminal hastalık rekürensini önlemede 

yardımcıdır; ancak metronidazol kesildiğinde hastalık nüksünü önleyememektedir.

Rifaksimin hafif-orta aktif hastalıkta faydalı olabilir.(4)

Antimikobakteriyel tedavinin faydası gösterilememiștir.(5)

ORTA-ȘİDDETLİ AKTİF, ORTA-YÜKSEK RİSKLİ CROHN

Kortikosteroidler
Oral ve daha ciddi hastalıkta intravenöz kortikosteroidler atak sırasında kısa dönem 

semptomatik rahatlama için kullanılabilir. Mukozal iyileșme için sistemik kortikoste-

roid tedavisinin kullanımı sürdürülebilir olmayıp dikkatle kullanılmalıdır. Kısa dönem 

kullanımda bile ciddi istenmeyen etkiler (kemik kitlesi kaybı, hipertansiyon, kan 

șekeri yüksekliği, glokom, uyku bozuklukları, depresyon, hipoadrenalizm, kilo alımı) 

görülebilir.(6) Semptomatik rahatlama tarif eden Crohn hastalarında bile steroidin 

mukozal iyileștirici etkisi güvenilir değildir. Kortikosteroidler penetran hastalık riskini 

ve bu fenotipte görülen komplikasyonların riskini arttırdığından bu fenotipte 

kontrendikedir.

Sistemik kortikosteroidlerin idame tedavide yeri yoktur. Topikal kortikosteroidler 

yaygın kullanılmasına rağmen yararı sınırlıdır.

Aktif hastalıkta önerilen prednizon eșdeğer dozu 40-60 mg/gündür. Prednizon 

40-60 mg/gün ve eșdeğer dozunda 1-2 haftalık tedavinin ardından 20 mg/gün 

dozuna kadar haftalık 5 mg doz azaltımı, sonrasında haftalık 2,5-5 mg doz 

azaltımıyla en fazla 3 ayda steroid tedavisinin tamamlanması hedeflenmelidir.

Steroid refrakter hastalık, 0,75 mg/kg/gün prednizolon ve eșdeğeri ile oral tedaviye 

rağmen 4 hafta içinde hastalığın aktivitesinde bir gerileme olmaması olarak tarif 

edilmektedir (yaklașık %20 hasta). Steroid bağımlı hastalık ise, steroid bașlandıktan 

sonraki 3 ay içinde prednizolon dozunun 10 mg/gün’ün altına indirilememesi veya 

steroid kesildikten sonraki 3 ay içinde nüks gelișmesi olarak tarif edilmektedir 

(yaklașık %33 hasta).

İmmünmodülatörler (IMM)
Thiopurinler (Azatiyoprin 1,5-2,5 mg/kg/gün ve 6-merkaptopürin 0,75-1,5 mg/kg/-

gün) remisyon indüksiyonunda değil, idamede kullanılmalıdır. Azatiyoprin etki 

bașlangıcı yavaștır (12 hafta ile 6-9 ay arasında). Thiopurin metiltransferaz (TPMT) 

aktivitesi tedavi bașlangıcında istenmeyen etki riski olan hastaları belirleme amacıy-

la bakılabilir.(7) İstenmeyen etki olarak kemik iliği supresyonu, pankreatit, diyare, 

abdominal ağrı, kusma, hipersensitivite reaksiyonları, hepatotoksisite, infeksiyonlar 

ve malignite (melanom dıșı cilt kanserleri ve lenfoma) görülebilmektedir.(8,9)

Metotreksat (15-25 mg/hafta IM veya IV) remisyon idamesinde ve steroid bağımlı 

hastalarda kullanılabilir. Teratojeniktir. İstenmeyen etki olarak bulantı, kusma, 

hepatotoksisite, pulmoner toksisite, kemik iliği supresyonu ve malignite görülebil-

mektedir.(8,9)

Thiopurinler ve metotreksat biyolojik tedaviye karșı immunojenisiteyi azaltmada 

yardımcı olarak kullanılabilir.(10) Etki bașlangıçları yavaștır (8-12 hafta). Kullanımları 

sırasında hemogram ve karaciğer enzimleri rutin olarak kontrol edilmelidir.

BİYOLOJİK TEDAVİLER 

Anti-TNF Ajanlar (İnfliksimab, Adalimumab, Sertolizumab Pegol)
Anti-TNF ajanlar; kortikosteroid, thiopurinler ve metotreksata yetersiz yanıt, steroide 

refrakterlik veya steroid bağımlılığı durumunda tek bașına veya kombinasyonda 

seçilecek ajanlardır. Etki bașlangıçları hızlıdır (yaklașık 2 hafta). Remisyon indüksiyonu, 

idame, steroidsiz remisyon ve komplet/parsiyel mukozal iyileșmede etkilidirler.(2)

İnfliksimabın IMM tedavilerle kombinasyonu, her iki ajanın ayrı ayrı verilmesine 

göre daha etkilidir (sinerjistik etki). İnfliksimab monoterapisi IMM ajanlar kontrendi-

ke olmadığı sürece tercih edilmemeli ve IMM düșük dozda dahi olsa kombinasyon 

tedavisinde yer almalıdır. Adalimumab ve sertolizumabın ise IMM tedavilerle kombi-

nasyon verileri yetersizdir.(2)

IMM ilaçlar tedavi sırasında anti-TNF’lere karșı antikor gelișimini azaltır. Anti-TNF 

tedavi eğer IMM tedavi bașarısızlığı ardından bașlanacaksa, IMM tedavinin devamı-

na ilișkin kanıtlar yetersizdir; kullanılacak endikasyon ve seçilecek anti-TNF ajana 

göre karar verilmelidir.

Eğer infliksimab seçilecekse IMM ile kombinasyon yapılması önerilirken, adalimu-

mab seçilecekse monoterapi verilebileceği önerilmektedir. Ancak son yıllarda 

Anti-integrinler (Vedolizumab)
Vedolizumab selektif α4β7 integrin inhibitörüdür. İntestinal alana lökosit göçünü 

spesifik olarak engeller.

Anti-TNF veya IMM tedaviye intolerans, yetersiz yanıt veya yanıt kaybında, kortikos-

teroidlere yetersiz yanıt, intolerans veya bağımlılık durumunda kullanılabileceği 

gibi; bu ajanlarla tedavi bașarısızlığı șartı aranmayıp tedavide diğer ajanlardan önce 

de konumlandırılabilir.(2)

Etki bașlangıcı anti-TNF ajanlara göre yavaș, özellikle anti-TNF deneyimli hastalar-

da naif hastalara göre daha yavaștır (sırasıyla 10 haftaya karșılık 6 hafta).

İmmunmodülatör tedaviyle kombinasyon, anti-vedolizumab antikor gelișim oranını 

azaltmaktadır. Çalıșmalarda Crohn hastalığında kombinasyon tedavisi vedolizumab 

monoterapisine kıyasla tedavi bașarısızlık oranlarını düșürürken, ülseratif kolitte 

aynı etki görülmemiștir.(15)

Remisyon indüksiyonu ve idamede adalimumab veya infliksimab + azatiyoprin kombinas-

yonunun vedolizumabdan daha etkili olduğunu gösteren meta-analizler mevcuttur.(7,16)

IL-12/23 Hedefli Tedaviler (Ustekinumab)
Ustekinumab, anti-TNF naif hastalarda veya kortikosteroid, thiopurin, metotreksat 

ya da anti-TNF ajan bașarısızlığında monoterapi olarak tercih edilebilir.(17) Faz-3 

çalıșmalarda serum ilaç düzeyinin immunmodülatörlerden etkilenmediği rapor 

edilmiș olup, ilaca karșı antikor gelișimi nadirdir.

İdame tedavisinde yanıt kaybı gelișen hastalarda doz aralığı sıklaștırılabilir.

Güvenlik profili yüksektir; ciddi infeksiyon veya malignite risk artıșı rapor edilme-

miștir.(17)

Selektif JAK1 İnhibitörü (Upadasitinib)
Upadasitinib Mayıs 2023’te FDA, Șubat 2024’te ise Türkiye Sağlık Bakanlığı 

tarafından Crohn hastalığında onaylanmıștır.

mab, upadasitinib veya vedolizumab önerilmektedir.(10) Bu üç ajan içinde vedolizu-

mab için kanıt düzeyi daha düșüktür.(11)

İnfliksimaba sekonder yanıtsız vakalarda remisyon indüksiyonunda öncelikle sınıf 

dıșı bașka bir ilaç (ustekinumab, upadasitinib veya vedolizumab) önerilmekle 

beraber, hekimin tercihine bağlı olarak adalimumab da kullanılabilmektedir.(10)

Eğer adalimumab ilk sıra tedavi olarak kullanıldıysa yanıt kaybı durumunda hekimin 

tercihine göre infliksimab ikinci sıra tedavi olarak tercih edilebilir.(10) Yüksek riskli 

hastalıkta biyolojik tedavilerin (monoterapi veya IMM ile kombine) konvansiyonel 

tedavi bașarısızlığını beklemeden erken dönemde bașlanması önerilmektedir.(10)

Crohn hastalığı tedavisinde 2. basamak biyolojik olarak kullanıldıklarında ustekinu-

mab, upadasitinib ve vedolizumabı karșılaștıran prospektif kontrollü bir çalıșma 

yoktur. Ancak yayınlanan gerçek yașam verilerinde ve meta-analizlerde upadasiti-

nib ve ustekinumabın daha etkili olabileceği görüșü ağır bassa da bazı çalıșmalarda 

eșit etkinlik ortaya konmuștur.(13,19-21)

ȘİDDETLİ LUMİNAL/İNFLAMATUVAR HASTALIK

Parenteral metilprednizolon 40-60 mg/gün, șiddetli veya fulminan hastalık için 

indüksiyon tedavisinde kullanılabilir.(27) Șiddetli aktif hastalık tedavisinde ilk 

basamak biyolojik ajan olarak anti-TNF ajanlar (infliksimab, adalimumab, sertolizu-

mab pegol) kullanılabilir 10. Bu hastalarda biyolojik tedaviye erken geçiș, hastalığın 

kontrolü ve komplikasyonların önlenmesi açısından önemlidir.

CROHN HASTALIĞINDA TEDAVİ ALGORİTMASI

Aktif Crohn hastalığında düșük riskli/hafif-orta șiddette ile orta-yüksek riskli/or-

ta-ciddi șiddette aktif hastalığa göre farklılașan tedavi yaklașımı, kortikosteroid 

ardından IMM ve biyolojik tedaviye geçișin basamaklı yönetimi ve yeni tedavilerin 

konumlandırılması Diyagram 1’de özetlenmiștir.

CROHN HASTALIĞINDA TEDAVİ
(REMİSYON İNDÜKSİYONU, İDAME, REMİSYON DÖNEMİ YÖNETİMİ) 

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026168

YENİ TEDAVİLER

Anti-TNF naif hastaların yaklașık üçte biri anti-TNF primer yanıtsızdır. Bașlangıçta 

anti-TNF’ye yanıtlı hastaların üçte biri ise tedavi sırasında yanıt kaybı veya 

intolerans geliștirmektedir (sekonder yanıtsız).

Sekonder yanıtsız hastalarda mevcut tedavinin doz artırımı, farklı bir anti-TNF’ye 

geçiș, farklı sınıftan biyolojik ajana geçiș (anti-integrin, anti-IL-12/23, selektif JAK1 

inhibitörü) veya yeni tedavilere geçiș düșünülebilir.

Risankizumab (Anti-IL-23)
Risankizumab FDA tarafından Crohn hastalığında 2022 yılında endikasyon almıștır; 

ancak ülkemizde henüz bu endikasyonda onaylı değildir.

Tamamlanmıș faz-3 çalıșmalarda konvansiyonel tedavi bașarısızlığında biyolojik 

deneyimli hastalarda 12. ve 52. haftalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksek görülmektedir.(22,23)

Ayrıca yapılmıș olan bir klinik çalıșmada ustekinumab ile karșılaștırıldığında klinik 

ve endoskopik olarak etkisinin daha az olmadığı, hatta bazı sonlanım noktalarında 

ustekinumaba göre daha bașarılı olduğu tespit edilmiștir.(24)

Guselkumab (Anti-IL-23)
Guselkumab FDA tarafından Crohn hastalığında 2025 yılında endikasyon almıștır; 

ancak ülkemizde henüz bu endikasyonda onaylı değildir.

Tamamlanmıș faz-3 çalıșmalarda konvansiyonel tedavi bașarısızlığında biyolojik 

deneyimli hastalarda 12. ve 52. haftalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksek görülmektedir.(25,26)

Yine aynı çalıșmalarda kontrol kollarından birinde tedavi olarak kullanılan ustekinu-

mab ile karșılaștırıldığında, guselkumabın tedavinin birinci yılında klinik remisyon, 

endoskopik yanıt ve endoskopik remisyon oranlarında ustekinumaba oranla daha 

bașarılı olduğu sonucuna ulașılmıștır.
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GENEL PRENSİPLER

Crohn hastalığında tedavi tercihinde hastalığın tutulum yeri (ileokolonik, kolonik, 

ileal, üst gastrointestinal sistem), hastalık fenotipi (inflamatuar, penetran, obstrüktif), 

hastalık șiddeti (hafif, orta, ağır), komplikasyonların varlığı (striktür, fistül, abse) ve 

hastanın risk profili önem tașımaktadır.(1) Bu parametrelerin bütüncül değerlendiril-

mesi, doğru ajan seçimini ve uygun tedavi sırasının belirlenmesini sağlamaktadır.

Tedavide klinik remisyonun indüksiyonundan sonra remisyonun idamesiyle devam 

edilmektedir. Tedaviye ilk yanıt ortalama 2-4 haftada gözlenirken, optimal yanıt 

değerlendirme süresi ortalama 12-16 haftadır. Bu süreler dikkate alınmadan 

yapılan erken tedavi değișiklikleri etkin olabilecek bir ajanın yeterince değerlendiri-

lememesine yol açabilir.

Tedavinin temel amacı remisyonu (klinik, endoskopik, histolojik) sağlamak ve idame 

ettirmek; nihai hedef ise mukozal iyileșme ve transmural iyileșmenin sağlanmasıdır. 

Mukozal ve transmural iyileșme uzun dönemde komplikasyon ve cerrahi gereksini-

mini azaltmakta, hastalığın doğal seyrini olumlu yönde değiștirmektedir.

 

HAFİF-ORTA AKTİF, DÜȘÜK RİSKLİ CROHN

5-ASA Bileșikleri 
Mesalamin (5-ASA) intestinal lümende etkili topikal anti-inflamatuar bir ajandır. 

Crohn hastalığında remisyon indüksiyonu ve mukozal iyileșme sağlamada oral 

mesalaminin plaseboya üstünlüğü gösterilememiștir.(2)

Sülfasalazin (sülfapiridin + 5-ASA) kolonik veya ileokolonik tutulumda 3-6 g/gün 

dozunda semptomların tedavisinde etkilidir; ancak izole ileal hastalıkta etkili 

değildir. Mukozal iyileșme sağlamada plaseboya üstünlüğü gösterilememiștir.(2)

yayınlanan bazı uluslararası kılavuzlarda adalimumabın da IMM ile kombinasyon 

șeklinde uygulanması önerilmektedir.(11) Tercih edilmesi önerilmemekle beraber, 

infliksimab ardından adalimumab seçilecekse IMM ile kombinasyon yapılmalıdır.(2)

Remisyon indüksiyonu ve idamesi için infliksimab ve adalimumabın kanıt düzeyi 

sertolizumab pegole göre daha yüksektir.(2)

Gelișmekte olan ülkelerde (“newly industrialized countries”) anti-TNF yanıtı subopti-

mal olabilmektedir. Bunun sebepleri arasında lokal uygulamadaki farklılıklar ve 

bölgesel olarak anti-TNF reçetelendirilmesi/geri ödeme koșulları bulunmaktadır.(12)

Crohn hastalığında bazı endikasyonlarda (penetran hastalık vb.) ilk sıra biyolojik 

kullanımında infliksimab adalimumaba göre daha etkin görünse de genel olarak 

infliksimab ve adalimumab arasında etkinlik ve sürdürülebilirlik açısından bir fark 

bulunamamıștır.(13,14)

Anti-TNF ajanların yapısal özellikleri, uygulama șekilleri, bașlangıç ve idame dozları 

ile ülkemizde mevcut preparatları Tablo 1’de özetlenmiștir.

Tamamlanan faz-3 çalıșmalarda konvansiyonel tedavi bașarısızlığında biyolojik 

deneyimli hastalarda 12. haftada klinik ve endoskopik remisyon oranları plaseboya 

göre daha yüksek; idamede klinik remisyon oranları doz bağımlı ve perianal hastalı-

ğı olan grupta endoskopik iyileșme oranı plaseboya göre daha yüksek saptanmıș-

tır.(18)

Biyolojik tedavilere yetersiz yanıt veren veya intoleran hastalarda endikedir. Etkisi 

günler içinde bașlar (hızlı etkili) ve bu nedenle steroid refrakter vakalarda değerli 

bir seçenektir.

Antikor gelișim riski olmadığından immunmodülatör kombinasyonu gerektirmez. 

İstenmeyen etki gelișim riskini arttıracağı için, eğer azatiyoprin veya 6-merkaptopürin 

kullanılıyorsa upadasitinib bașlandığında bu IMM ilaçların kesilmesi gerekmektedir.

JAK inhibitörleri zona zoster riskini arttırdığından, tedavi öncesi rekombinan zoster 

așısı önerilir.

Yüksek dozlarda derin ven trombozu veya pulmoner emboli gibi tromboembolik 

olay riski artabilir. Koagülopati, obezite ve sigara kullanımı olan hastalarda yarar-za-

rar dengesi dikkate alınmalıdır. Geçirilmiș kardiyovasküler olay hikâyesi mevcut ise 

olumlu ve olumsuz yönleri tartıșılıp gerekli konsültasyonlar yapıldıktan sonra 

medikal tedaviye bașlanması uygundur.

Teratojenik potansiyeli nedeniyle gebelikte kesin kontrendikedir. Konsepsiyondan 

3 ay öncesinde kesilmesi önerilir.

Anti-TNF dıșı biyolojik tedaviler ve küçük moleküllere ait yapısal özellikler, uygulama 

șekilleri, bașlangıç ve idame dozları ile ülkemizde mevcut preparatları Tablo 2’de 

özetlenmiștir.

Biyolojik Tedavilere ve Küçük Moleküllere Genel Yaklașım
Biyolojik naif hastalarda remisyon indüksiyonunda infliksimab, adalimumab, usteki-

numab ve vedolizumabın sertolizumab pegole göre kanıt düzeyi daha yüksektir.(10)

Anti-TNF ajanlara primer yanıtsız vakalarda remisyon indüksiyonunda ustekinu-

Rektal mesalamin preparatları (suppozituar/enema) klinikte yaygın olarak kullanıl-

makla birlikte Crohn hastalığındaki faydası sınırlıdır.

Kortikosteroidler
Konvansiyonel sistemik kortikosteroidlerin temel kullanım amacı akut atak tedavisi-

dir. Semptomatik iyileșme ve remisyon indüksiyonunda etkili olup; immunmodülatör 

ve/veya biyolojik ajanlar etkili oluncaya kadar semptom kontrolü sağlayarak “köprü” 

görevi görmektedir. Hafif-orta aktif hastalıkta oral preparatlar tercih edilirken, 

orta-ciddi aktif hastalıkta intravenöz preparatlar tercih edilmelidir.(2)

Budesonid ileoçekal hastalıkta remisyon indüksiyonunda en fazla 9-12 hafta 

süreyle kısa dönem kullanılabilir. Bașlangıç dozu 9 mg/gün olup, 8 hafta sonra 6 

mg/gün dozuna indirilerek bu dozda 2 hafta devam edilmesinin ardından, 3 mg/gün 

dozuna düșürülüp 2 hafta sonra kesilmesi önerilmektedir. Düșük sistemik biyoya-

rarlanım ve yüksek lokal etkiye sahiptir. Kesitsel görüntülemede duvar kalınlık artıșı 

ve intestinal ultrasonografide doppler aktivitesi olmayan ileal aftöz hastalıkta CRP 

ve fekal kalprotektin seviyeleri de düșükse, lokal etkili mesalamin tek bașına veya 

kısa süreli budesonid ile kombinasyon tedavisi uygulanabilir.

Antimikrobiyal Tedavi 
Aktif luminal hastalıkta remisyon indüksiyonunda metronidazol ve siprofloksasinin 

plaseboya üstünlüğü gösterilememiștir; ancak geniș spektrumlu antibiyotiklerin 

Crohn hastalığının piyojenik komplikasyonlarının kontrolünde yeri vardır.(3)

Metronidazol Crohn hastalığının postoperatif lüminal hastalık rekürensini önlemede 

yardımcıdır; ancak metronidazol kesildiğinde hastalık nüksünü önleyememektedir.

Rifaksimin hafif-orta aktif hastalıkta faydalı olabilir.(4)

Antimikobakteriyel tedavinin faydası gösterilememiștir.(5)

ORTA-ȘİDDETLİ AKTİF, ORTA-YÜKSEK RİSKLİ CROHN

Kortikosteroidler
Oral ve daha ciddi hastalıkta intravenöz kortikosteroidler atak sırasında kısa dönem 

semptomatik rahatlama için kullanılabilir. Mukozal iyileșme için sistemik kortikoste-

roid tedavisinin kullanımı sürdürülebilir olmayıp dikkatle kullanılmalıdır. Kısa dönem 

kullanımda bile ciddi istenmeyen etkiler (kemik kitlesi kaybı, hipertansiyon, kan 

șekeri yüksekliği, glokom, uyku bozuklukları, depresyon, hipoadrenalizm, kilo alımı) 

görülebilir.(6) Semptomatik rahatlama tarif eden Crohn hastalarında bile steroidin 

mukozal iyileștirici etkisi güvenilir değildir. Kortikosteroidler penetran hastalık riskini 

ve bu fenotipte görülen komplikasyonların riskini arttırdığından bu fenotipte 

kontrendikedir.

Sistemik kortikosteroidlerin idame tedavide yeri yoktur. Topikal kortikosteroidler 

yaygın kullanılmasına rağmen yararı sınırlıdır.

Aktif hastalıkta önerilen prednizon eșdeğer dozu 40-60 mg/gündür. Prednizon 

40-60 mg/gün ve eșdeğer dozunda 1-2 haftalık tedavinin ardından 20 mg/gün 

dozuna kadar haftalık 5 mg doz azaltımı, sonrasında haftalık 2,5-5 mg doz 

azaltımıyla en fazla 3 ayda steroid tedavisinin tamamlanması hedeflenmelidir.

Steroid refrakter hastalık, 0,75 mg/kg/gün prednizolon ve eșdeğeri ile oral tedaviye 

rağmen 4 hafta içinde hastalığın aktivitesinde bir gerileme olmaması olarak tarif 

edilmektedir (yaklașık %20 hasta). Steroid bağımlı hastalık ise, steroid bașlandıktan 

sonraki 3 ay içinde prednizolon dozunun 10 mg/gün’ün altına indirilememesi veya 

steroid kesildikten sonraki 3 ay içinde nüks gelișmesi olarak tarif edilmektedir 

(yaklașık %33 hasta).

İmmünmodülatörler (IMM)
Thiopurinler (Azatiyoprin 1,5-2,5 mg/kg/gün ve 6-merkaptopürin 0,75-1,5 mg/kg/-

gün) remisyon indüksiyonunda değil, idamede kullanılmalıdır. Azatiyoprin etki 

bașlangıcı yavaștır (12 hafta ile 6-9 ay arasında). Thiopurin metiltransferaz (TPMT) 

aktivitesi tedavi bașlangıcında istenmeyen etki riski olan hastaları belirleme amacıy-

la bakılabilir.(7) İstenmeyen etki olarak kemik iliği supresyonu, pankreatit, diyare, 

abdominal ağrı, kusma, hipersensitivite reaksiyonları, hepatotoksisite, infeksiyonlar 

ve malignite (melanom dıșı cilt kanserleri ve lenfoma) görülebilmektedir.(8,9)

Metotreksat (15-25 mg/hafta IM veya IV) remisyon idamesinde ve steroid bağımlı 

hastalarda kullanılabilir. Teratojeniktir. İstenmeyen etki olarak bulantı, kusma, 

hepatotoksisite, pulmoner toksisite, kemik iliği supresyonu ve malignite görülebil-

mektedir.(8,9)

Thiopurinler ve metotreksat biyolojik tedaviye karșı immunojenisiteyi azaltmada 

yardımcı olarak kullanılabilir.(10) Etki bașlangıçları yavaștır (8-12 hafta). Kullanımları 

sırasında hemogram ve karaciğer enzimleri rutin olarak kontrol edilmelidir.

BİYOLOJİK TEDAVİLER 

Anti-TNF Ajanlar (İnfliksimab, Adalimumab, Sertolizumab Pegol)
Anti-TNF ajanlar; kortikosteroid, thiopurinler ve metotreksata yetersiz yanıt, steroide 

refrakterlik veya steroid bağımlılığı durumunda tek bașına veya kombinasyonda 

seçilecek ajanlardır. Etki bașlangıçları hızlıdır (yaklașık 2 hafta). Remisyon indüksiyonu, 

idame, steroidsiz remisyon ve komplet/parsiyel mukozal iyileșmede etkilidirler.(2)

İnfliksimabın IMM tedavilerle kombinasyonu, her iki ajanın ayrı ayrı verilmesine 

göre daha etkilidir (sinerjistik etki). İnfliksimab monoterapisi IMM ajanlar kontrendi-

ke olmadığı sürece tercih edilmemeli ve IMM düșük dozda dahi olsa kombinasyon 

tedavisinde yer almalıdır. Adalimumab ve sertolizumabın ise IMM tedavilerle kombi-

nasyon verileri yetersizdir.(2)

IMM ilaçlar tedavi sırasında anti-TNF’lere karșı antikor gelișimini azaltır. Anti-TNF 

tedavi eğer IMM tedavi bașarısızlığı ardından bașlanacaksa, IMM tedavinin devamı-

na ilișkin kanıtlar yetersizdir; kullanılacak endikasyon ve seçilecek anti-TNF ajana 

göre karar verilmelidir.

Eğer infliksimab seçilecekse IMM ile kombinasyon yapılması önerilirken, adalimu-

mab seçilecekse monoterapi verilebileceği önerilmektedir. Ancak son yıllarda 

Anti-integrinler (Vedolizumab)
Vedolizumab selektif α4β7 integrin inhibitörüdür. İntestinal alana lökosit göçünü 

spesifik olarak engeller.

Anti-TNF veya IMM tedaviye intolerans, yetersiz yanıt veya yanıt kaybında, kortikos-

teroidlere yetersiz yanıt, intolerans veya bağımlılık durumunda kullanılabileceği 

gibi; bu ajanlarla tedavi bașarısızlığı șartı aranmayıp tedavide diğer ajanlardan önce 

de konumlandırılabilir.(2)

Etki bașlangıcı anti-TNF ajanlara göre yavaș, özellikle anti-TNF deneyimli hastalar-

da naif hastalara göre daha yavaștır (sırasıyla 10 haftaya karșılık 6 hafta).

İmmunmodülatör tedaviyle kombinasyon, anti-vedolizumab antikor gelișim oranını 

azaltmaktadır. Çalıșmalarda Crohn hastalığında kombinasyon tedavisi vedolizumab 

monoterapisine kıyasla tedavi bașarısızlık oranlarını düșürürken, ülseratif kolitte 

aynı etki görülmemiștir.(15)

Remisyon indüksiyonu ve idamede adalimumab veya infliksimab + azatiyoprin kombinas-

yonunun vedolizumabdan daha etkili olduğunu gösteren meta-analizler mevcuttur.(7,16)

IL-12/23 Hedefli Tedaviler (Ustekinumab)
Ustekinumab, anti-TNF naif hastalarda veya kortikosteroid, thiopurin, metotreksat 

ya da anti-TNF ajan bașarısızlığında monoterapi olarak tercih edilebilir.(17) Faz-3 

çalıșmalarda serum ilaç düzeyinin immunmodülatörlerden etkilenmediği rapor 

edilmiș olup, ilaca karșı antikor gelișimi nadirdir.

İdame tedavisinde yanıt kaybı gelișen hastalarda doz aralığı sıklaștırılabilir.

Güvenlik profili yüksektir; ciddi infeksiyon veya malignite risk artıșı rapor edilme-

miștir.(17)

Selektif JAK1 İnhibitörü (Upadasitinib)
Upadasitinib Mayıs 2023’te FDA, Șubat 2024’te ise Türkiye Sağlık Bakanlığı 

tarafından Crohn hastalığında onaylanmıștır.

mab, upadasitinib veya vedolizumab önerilmektedir.(10) Bu üç ajan içinde vedolizu-

mab için kanıt düzeyi daha düșüktür.(11)

İnfliksimaba sekonder yanıtsız vakalarda remisyon indüksiyonunda öncelikle sınıf 

dıșı bașka bir ilaç (ustekinumab, upadasitinib veya vedolizumab) önerilmekle 

beraber, hekimin tercihine bağlı olarak adalimumab da kullanılabilmektedir.(10)

Eğer adalimumab ilk sıra tedavi olarak kullanıldıysa yanıt kaybı durumunda hekimin 

tercihine göre infliksimab ikinci sıra tedavi olarak tercih edilebilir.(10) Yüksek riskli 

hastalıkta biyolojik tedavilerin (monoterapi veya IMM ile kombine) konvansiyonel 

tedavi bașarısızlığını beklemeden erken dönemde bașlanması önerilmektedir.(10)

Crohn hastalığı tedavisinde 2. basamak biyolojik olarak kullanıldıklarında ustekinu-

mab, upadasitinib ve vedolizumabı karșılaștıran prospektif kontrollü bir çalıșma 

yoktur. Ancak yayınlanan gerçek yașam verilerinde ve meta-analizlerde upadasiti-

nib ve ustekinumabın daha etkili olabileceği görüșü ağır bassa da bazı çalıșmalarda 

eșit etkinlik ortaya konmuștur.(13,19-21)
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ȘİDDETLİ LUMİNAL/İNFLAMATUVAR HASTALIK

Parenteral metilprednizolon 40-60 mg/gün, șiddetli veya fulminan hastalık için 

indüksiyon tedavisinde kullanılabilir.(27) Șiddetli aktif hastalık tedavisinde ilk 

basamak biyolojik ajan olarak anti-TNF ajanlar (infliksimab, adalimumab, sertolizu-

mab pegol) kullanılabilir 10. Bu hastalarda biyolojik tedaviye erken geçiș, hastalığın 

kontrolü ve komplikasyonların önlenmesi açısından önemlidir.

CROHN HASTALIĞINDA TEDAVİ ALGORİTMASI

Aktif Crohn hastalığında düșük riskli/hafif-orta șiddette ile orta-yüksek riskli/or-

ta-ciddi șiddette aktif hastalığa göre farklılașan tedavi yaklașımı, kortikosteroid 

ardından IMM ve biyolojik tedaviye geçișin basamaklı yönetimi ve yeni tedavilerin 

konumlandırılması Diyagram 1’de özetlenmiștir.

YENİ TEDAVİLER

Anti-TNF naif hastaların yaklașık üçte biri anti-TNF primer yanıtsızdır. Bașlangıçta 

anti-TNF’ye yanıtlı hastaların üçte biri ise tedavi sırasında yanıt kaybı veya 

intolerans geliștirmektedir (sekonder yanıtsız).

Sekonder yanıtsız hastalarda mevcut tedavinin doz artırımı, farklı bir anti-TNF’ye 

geçiș, farklı sınıftan biyolojik ajana geçiș (anti-integrin, anti-IL-12/23, selektif JAK1 

inhibitörü) veya yeni tedavilere geçiș düșünülebilir.

Risankizumab (Anti-IL-23)
Risankizumab FDA tarafından Crohn hastalığında 2022 yılında endikasyon almıștır; 

ancak ülkemizde henüz bu endikasyonda onaylı değildir.

Tamamlanmıș faz-3 çalıșmalarda konvansiyonel tedavi bașarısızlığında biyolojik 

deneyimli hastalarda 12. ve 52. haftalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksek görülmektedir.(22,23)

Ayrıca yapılmıș olan bir klinik çalıșmada ustekinumab ile karșılaștırıldığında klinik 

ve endoskopik olarak etkisinin daha az olmadığı, hatta bazı sonlanım noktalarında 

ustekinumaba göre daha bașarılı olduğu tespit edilmiștir.(24)

Guselkumab (Anti-IL-23)
Guselkumab FDA tarafından Crohn hastalığında 2025 yılında endikasyon almıștır; 

ancak ülkemizde henüz bu endikasyonda onaylı değildir.

Tamamlanmıș faz-3 çalıșmalarda konvansiyonel tedavi bașarısızlığında biyolojik 

deneyimli hastalarda 12. ve 52. haftalarda klinik ve endoskopik remisyon oranları 

plaseboya göre daha yüksek görülmektedir.(25,26)

Yine aynı çalıșmalarda kontrol kollarından birinde tedavi olarak kullanılan ustekinu-

mab ile karșılaștırıldığında, guselkumabın tedavinin birinci yılında klinik remisyon, 

endoskopik yanıt ve endoskopik remisyon oranlarında ustekinumaba oranla daha 

bașarılı olduğu sonucuna ulașılmıștır.

Aktif Crohn Hastalığı

Düșük riskli / Hafif-orta
șiddette aktif hastalık

Orta-yüksek riskli / Orta-ciddi
șiddette aktif hastalık

Kortikosteroid (IV) ± AZA / 6-MP
(orta-ciddi aktif hastalık)

Cerrahi

Anti-TNF
±AZA/6-MP

Remisyon
(-)

Remisyon
(+)

İdame
5-ASA

Diğer
biyolojikler/

yeni tedaviler
Vedolizumab
Ustekinumab
Risankizumab
Guselkumab
Upadacitinib

5-ASA
(kısıtlı endikasyonda)

Kortikosteroid
(kısa dönem)

İdame
AZA/6-MP

MTX
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Anti-TNF

±AZA/6-MP

Remisyon
(-)

Remisyon
(+)

Remisyon
(-)

Remisyon
(+)

Relaps

Relaps
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PERİANAL FİSTÜL

Epidemiyoloji
Crohn hastalarının %4-10’a kadarında ilk tanı anında perianal hastalık mevcuttur 

ve hastalık süresi arttıkça kümülatif risk de artmaktadır. Üçüncü basamak klinikler-

de perianal fistül ile takipli hasta oranı %30’u geçebilmektedir. İzole perianal 

hastalık, yüksek fistül birlikteliği ile gider, daha küçük bir yüzde teșkil eder ve bazı 

hastalarda lüminal satellit tutulumla birlikteliği bașlangıçta fark edilmemiș olabilir.

Sık kullanılan anatomik bir sınıflandırma olan Parks fistülleri eksternal anal sfinkter-

le olan ilișkisine göre intersfinkterik, transsfikterik, suprasfinkterik ve ekstrasfinkte-

rik olarak tanımlamaktadır.(1) Diğer bir sınıflama ise basit ve kompleks fistüldür. 

Basit fistüller alçak transsfinkterik veya intersfinkterik olarak tanımlanırlar ve 

eksternal anal sfinkterin distal 1/3’ ünden azını tutar ve dentat line altındadır. 

Kompleks fistüller ise yüksek transsfinkterik, suprasfinkterik, ekstrasfinkterik 

fistüller ve at nalı fistülleri içerir, birden fazla perianal açıklığı olan ve abse -koleksi-

yon, anal darlık ilișkili fistüllerdir.(2)

Fistül Tedavi Bașarısı İlișkili Faktörler
Perianal fistül tedavisinin, potansiyel komplikasyonlarının ciddi sonuçları olması 

nedeni ile, en erken sürede bașlanması gereken kombine bir hücum tedavisi 

olduğu hatırlanmalıdır.

Fistül tipi, anal kanalda darlık, dıșkı inkontinansı, perianal maserasyon, abse gibi 

komplikasyonların olup olmaması fistül tedavisini yönlendirecektir. Proktit varlığı 

fistül tedavi yanıtının kötü olması ile nüks riskinin bağımsız bir göstergesi olarak 

kabul edilebilir. 

Sigara alıșkanlığı, striktürler, luminal satellit tutulum da kötü tedavi yanıtı ile ilișkili 

diğer faktörlerdendir.(3)

Kompleks yapıda fistüller, uzun - daha yüksek volümlü fistüllerin inflamatuvar yükünün 

daha fazla ve iyileșmenin daha zor ve uzun süreli olabileceği söylenebilir.(4)

Komplikasyon gelișmeden erken dönemde bașlanan kombine tedavi sonuçlara 

olumlu yönde etki ederek bazı hastalarda kaçınılmaz olabilen kalıcı stomaya gidiși 

engelleyebilir. 

Fistül Tedavi Hedefi - Remisyon Tanımları
Yașlanan fistüldeki fibrotik değișikliklerin ve/veya endotelizasyonun tedavi (anti-TNF) 

etkisinde azalmaya neden olabileceği ve tam fistül kapanmasını zorlaștıracağı öne 

sürülebilir. Bu nedenle step-up yaklașımından ziyade erken biyolojik tedavi perianal 

fistül için uygundur. 

Fistül tedavisinde hedef fistülün en erken ve sorun olușturmadan kapanması ise de 

özellikle komplike olmuș fistüllerde uzun soluklu bir tedavi sürecinin olacağı ve yakın 

takip gerektireceği unutulmamalıdır. 

Perianal fistülün ilk tedaviye olan cevabı uzun süreli davranıșı hakkında fikir verici 

olabilir. Bu nedenle anti-TNF indüksiyon dönemi ile idame arasında olan süre (12-16 

hafta) içinde bașta antibiyotik olmak üzere kısa sürede eklenen anti-TNF+Azatiyopurin 

(AZA) kombinasyon cevabını değerlendirmek önemlidir. 

meye somut destek olabilecek CRP ise ancak görece > 50% bir düșme eșlik ediyor 

ise kısmen destekleyici olabilir. CRP düșmesi, PAF dıșı luminal hastalık cevabı ile ilișkili 

olsa da, inflamatuar yükte genel bir azalma, en azından komplikasyon olmaksızın 

olumlu ilerleme olarak düșünülebilir. 

Klinik olarak fistül ağzı kapansa da MR’da fistül yolunun açık olabildiği gösterilmiștir(5) 

ve klinik pratikte rutin karar verdirici olarak kullanılması çok önemlidir. Radyolojik 

olarak fistül kapanması luminal hastalığın endoskopik remisyonu ile eșdeğer tutulması 

yanlıș olmaz ve uzun dönem remisyon ilișkili olabileceğinden tedavi hedefi haline 

gelmesi oldukça uygundur.(6) Klinik remisyon sonrası eğer radyolojik fistül kapanma 

sağlanabilirse aradaki sürenin sıklıkla en az 6 ay, çoğunlukla da 1 yıl veya daha uzun 

olabileceğini vurgulamak gerekir. 

Medikal Tedavi
Perianal fistül spektrumu basit fistül ile kompleks yüksek debili perianal bölgenin 

ileri masere olduğu komplikasyonlu form arasında dağılır. 

Medikal tedavi spektrumu; kısa süreli tek antibiyotik ile bașlayıp kombine çift 

antibiyotik, + maksimum doz anti-TNF ve AZA 2-2.5 mg/kg ile uzun süreli kombi-

nasyon + saptırıcı stoma birlikteliği arasında değișir. Erken anti-TNF tedavisinin 

perianal hastalık için olumlu olabileceğini düșündüren bulgular(7,8) ve fistülize 

hastalıkta, hastalık süresi ile IFX’e yanıt oranı arasında negatif ilișki erken ve 

anti-TNF içeren bir tedavi rejimini destekler.(9)

Perianal Crohn hastalığını tedavi ederken, immünsüpresif tedaviye bașlamadan 

önce varsa altta yatan abse veya enfeksiyonun ortaya konması ve kontrol altına 

alınması önemlidir

Tek bașına anti-TNF indüksiyon tedavisine kıyasla AZA ile kombinasyon antibiyotik 

kullanılması, klinik yanıt ve remisyon açısından üstündür.(10) Intravenöz uygulama 

ve gerektiğinde doz artıșı yapılan IFX bu nedenle daha yüksek klinik bașarı göstere-

bileceği düșünülebilirse de bizim karșılaștırmamız i.v ve s.c Infliximab uygulamanın 

PAF tedavi etkinliği arasında bir fark göstermeyip s.c uygulamanın daha kararlı 

anti-TNF seviyesi sağladığı yönündedir.(11)

Tam klinik remisyon göstermese de, anti-TNF + AZA kombinasyonu ile indüksiyon 

dönemini ve idame geçișinde (12-16 hafta) klinik cevabı (akıntı ve debi kontrolünde 

belirgin azalma olan + CRP de belirgin düșme) olan ve/veya aralıklı akıntı olușturan 

fistüllerde, klinik remisyon sağlamak için takipte, 2-4 hafta antibiyotik eklenerek 

klinik sonuca katkısının yakın gözlenmesini tedavinin etkinliğine katkıda bulunabilir.

Antibiyotik eklenen her hastada yeterince süre ve kombine antibiyotik kullanımı 

antibiyotiğin etkinliği konusunda bir fikir vereceği gibi, özellikle indüksiyon 

döneminde anti-TNF ve AZA kombinasyonunu potansiyalize edecektir.

Antibiyotik tedavisinin süresi konusunda bile fikir birliği olmaması, hastalar arasın-

daki çok değișken cevap ve tedaviye uyumsuzluk ile tekrar akıntı bașlaması șașırtıcı 

değildir ve hasta bazında değerlendirilmelidir. Ancak kısa süreli ve/veya kombine 

olmayan antibiyoterapi fistül davranıșı konusunda fikir sahibi olmamızı engelleyebi-

leceği gibi, istikrarsız ve sık tekrarlanan daha uzun süreli antibiyotik maruziyetine 

neden olabilir.

Önerimiz, yukarıdaki șartlarda eğer bașlanır ise yüksek debili, eski, pürülan akıntılı 

fistüllerde tedavinin bașlangıç döneminde 4-6 hafta ikili antibiyoterapi olup, 

antibiyoterapiye cevap verenlerde takip eden 4-6 hafta tek ajan ile devam etmenin 

uygun olabileceğidir. Bu süre bu özellikte olmayan, rölatif yeni, düșük debili, veya 

pürülan olmayan perianal fistüllerde 2-4 hafta olarak hedeflenebilir. Antibiyotik 

yanıtı olan ve antibiyotik kesildikten sonra akıntının nüks ettiği hastalarda, yan etki 

açısından takip edilerek daha uzun dönem tek / çift antibiyotik ve/veya yarım doz 

kullanım akıntı ve inflamasyon kontrolü açısından katkı sağlayabilir. Burada önerilen 

șartlı antibiyotik kullanımı, fistül davranıșını değerlendirme diye adlandırdığımız, 

2-4 haftalık süre dıșında, mutlak anti-TNF + AZA kombinasyonu ile birlikte olması 

tedavi bașarısı açısından göz önünde tutulmalıdır. 

Cevabın kombinasyon antibiyotik ile daha umut verici olması durumunda (hastanın 

kendi tarifi ile akıntı ve debi kontrolünde belirgin azalma + CRP de belirgin düșme) 

klinik remisyon yok ise, anti-TNF, AZA dozlarının modifikasyonundan bağımsız, 

yakın kontrol ile ikili antibiyotik süresi uzatılması klinisyenin kararı olmalıdır. 

Antibiyotik yanıtına göre mevcut dozun yarıya düșürülmesi düșünülebilir.

Dirençli ve komplikasyona açık hastalık olması nedeniyle CH ilișkili perianal fistül 

tedavisinde İmmunomodulatörlerin anti-TNF ile kombine olarak kullanımı ve doz 

optimizasyonları daha iyi alternatifler ortaya çıkana kadar potansiyeli olduğunu 

düșündüğümüz en iyi tedavidir.

Kombinasyon tedavisinin en zayıf halkası olduğu düșünülse de, toksite olmadığı sürece, 

AZA nın kombinasyon tedavisine dirençli fistüllerde 12 ay dan önce, cevaplı olanlarda 

radyolojik kapanma olmadan önce kesilmesini veya doz azaltımını önermiyoruz.

Tedavide Anti TNF
Mevcut biyolojiklerin, Crohn ilișkili faz çalıșmalarının sub-grup analizleri üzerinden 

yapılan fistül tedavi etkinliklerinin değerlendirilmesi, birçok yönü ile bias içeren 

perianal fistül remisyon tanımları üzerinden yapılan ve gerçek klinik pratik ile 

paralellik göstermeyen sonuçlardır. 

Anti-TNF’ler perianal fistül tedavisinde ana tedavi ajanı olarak görülmesi 25 yılı așan 

gerçek hayat verileri ile ilișkili olarak ortaya çıkmıștır. Anti-TNF ajanlar içerisinde i.v 

uygulama ve doz artıșının kiloya göre olma avantajı ile ön plana çıkan IFX’dır. Bu 

çıkarımın yanında IFX indüksyon tedavisi akıntıda azalma ve klinik yanıt ile ilișkili olup(17) 

remisyonun idamesinin remisyonun devamlılığıyla ilișkili olduğunu göstermiștir.(16)

Tedavinin farklı zamanlarında (indüksiyon sonrası/idame sırasında) farklı IFX serum 

düzeyleri (6-15 µg/ml) fistül yanıtı ile ilișkilendirilmiștir.(18,19)

Yanıt için bildirilen IFX düzeyleri çoğunlukla lüminal tedavi bașarısı için bildirilenler-

den yüksek düzeylerdedir. Bu nedenle cevaplı veya klinik remisyon gösteren 

hastalarda henüz sup-raterpötik sayılan bir üst sınır yoktur ve anti-TNF doz artırımı 

klinik cevaba göre verilip uygulama aralığı sonunda ön görülen minimum değerin 

üstünde olmayı hedeflemelidir.

Klinik remisyonun veya radyolojik remisyonun sağlandığı zamanki serum anti-TNF 

düzeylerinin, inflamatuar yükün yüksek olduğu aktif hastalık durumunda inflamas-

yonun baskılanarak remisyonun sağlanması için gereken anti-TNF düzeylerinden 

düșük olabileceği unutulmamalıdır.

Pek çok anti ilaç antikor ölçümü tekniğinin ilaç düzeyinden etkilendiği için, ancak 

(terapötik seviye sağladığı düșünülen uygulama aralığında) çok düșük ilaç seviyesi 

(IFX için <3 µg/ml) varlığında antikor araștırılmasını öneriyoruz.

Anti-TNF tedavi kesilmesi açısından değerlendirme yapılacaksa, ancak radyolojik 

remisyon varlığında ve luminal hastalığın (mevcut ise) endoskopik remisyonda 

olması durumunda söz konusu edilmelidir. Klinik remisyon sonrası tedavi kesilmesi 

ile yüksek oranda nüks riski olduğunun hatırlanması gerekir. 

Klinik remisyonun tam radyolojik iyileșme anlamına gelmediği, 1-2 yıl gecikme ile 

radyolojik kapanmanın sağlanabildiği, hatta bazı hastalarda sadece klinik remisyo-

nun elde edilebildiği unutulmamalıdır. 

Bu nedenlerden dolayı klinik remisyon sonrası radyolojik remisyon sağlanmadan 

anti-TNF tedavinin kesilmesini bir kontraendikasyon yoksa önermiyoruz.

Radyolojik remisyon sağlandığı takdirde, en az 6 ay sonra bașka bir MR-fistülografi 

ile bu remisyonu teyit ettikten sonra, kesilmesi zorunlu durumlar haricinde, 

anti-TNF tedavinin tekrar gözden geçirilmesini öneriyoruz. Böyle bir durumda 

anti-TNF kan seviyesini halen öngörülen terapötik aralıkta tutacak bir doz azaltımı 

ile takip önerilmeli, kesme zorunluluğunda nüks açısından yakın takibin gerekli 

olduğu vurgulanmalıdır.

 
 

DİĞER BİYOLOJİK TEDAVİLER

Vedolizumab’ın (VEDO) perianal fistül tedavisindeki yeri IFX ve ADA kadar fazla 

değildir. Çalıșmalarda çoğunlukla tedavi naiv olmayan hastalar değerlendirilmiș 

olsa da yine de anti-TNF bașarısızlığı sonrası VEDO’nun perianal Crohn hastalığında 

yaygın kullanımını önermek için yeterli veri yoktur. 

CH tedavisinde kullanılan diğer görece yeni bir biyolojik ajan ise Ustekinumabdır 

(UST). UST için perianal fistül tedavisindeki tecrübe kısıtlıdır. Her ne kadar akıntıda 

azalma veya objektif olmayan düșük kapanma oranları yayınlanmıș olsa ve tedavi 

Seton
Fistüllerin yaklașık %80’i perianal apselerle ilișkili olduğundan, insizyon ve drenaj 

en yaygın ilk cerrahi müdahaledir.(21) Drenajın yanı sıra, tekrarlayan apse olușumunu 

ve yeni fistül yollarının gelișimini azaltmak için kesici olmayan setonlar kullanılır.(22) 

Fakat tek bașına seton kullanılması tedavi edici değildir ve yeniden müdahale 

gerektirir. Bu nedenle eș zamanlı medikal tedavi önemlidir.(23)

Setonun çıkarılması için uygun zamana hastaya özelinde karar vermek gerekir. Bu 

bazen setonun gereksiz uzun kalması ve kapanmayı geciktirebileceği kaygısı 

yaratabilirse de birçok hastada ise tekrarlayan apse gelișimi için kaçınılmazdır. Bu 

nedenle tekrarlayan apse öyküsü olmayan, ilk drenajı yapılan veya spontan drene 

olan hastalarda seton koymamak apsenin ve fistülün kısa süredeki davranıș șeklini 

ve tedavi etkinliğini erken değerlendirme ve takip sürecindeki beklentileri șekillen-

dirme fırsatı sunar. 

Bu șartlarda seton takılmıș hastada, enfeksiyon komplikasyonu, inflamasyon ve 

akıntı kontrol altına alındığında (düșük debi, gün așırı veya daha az) ve en önemlisi 

hasta idame tedavisi altında iken seton çekilmesi düșünülebilir. 

Bizim önerdiğimiz yukarıdaki ön șartlar ile takılmıș bir seton, antibiyotik tekrar 

bașlanması gerekmeden fistül akıntısı kontrol altında ise (düșük debi, akıntı gün 

așırı veya daha az) çekilebileceği yönündedir. 

Seton çekilmesi konusunda fikir birliği olmaması, perianal fistülün çok değișkenli 

anatomik ve klinik davranıș göstermesi ile ilgilidir. Emin olamama durumunda 

gevșek setonun spontan düșmeye bırakılması hastaların çoğunda görülür ve tercih 

edilebilir. 

 At nalı ve/veya dallanma ile birden fazla eksternal orifis gösteren, çoklu seton olan 

hastalarda en belirgin klinik gösteren traktın seton çekilme zamanlaması için rehber 

olması en uygun davranıș olabilir. Çoklu trakt ve seton içeren fistüllerde, her trakt 

bireysel olarak yukarıdaki prensipler ile değerlendirilmelidir. Bu tür hastalarda 

setonların klinik sonuçlarını değerlendirmeye yetecek zaman aralıkları ile kontrollü 

olarak tek tek çekilmesi önerilir.

Vakaların %60’ına varan oranda bașarı elde edilse de, özellikle kalın flepler kullanıl-

dığında inkontinans riski bulunmaktadır.

Flep her hasta için uygun olmayıp, flep kaldırılabilecek sağlıklı mukazanın olduğu 

sıklıkla tek trakt ve orifisin dikkate alındığı, medikal tedavi ile akıntısı ve inflamasyo-

nun kısmen kontrol altında olduğu hastalarda, bireysel olarak karar verilmelidir.

Lokal Perianal Tedaviler
Lokal kök hücre tedavisi (Darvadstrocel) sonuçları itibar ile seçilmiș hastalarda 

fistülün iç ağzının kapatıldığı bir kondisyon altında, plasebo cevabın yüksek bulunması 

nedeni ile cerrahi uygulanabilecek hastalarda olușabilecek bașarının üzerinde etkili 

olamayacağını düșündürmektedir. (104 haftada klini,k remisyon 40 vs %56)(27)

Diversiyon ve Proktektomi
Perianal fistülde tam iyileșmeyi elde etmek her zaman mümkün değildir ve bu 

nedenle diversiyon ve daha ciddi dirençli vakalarda proktektomi tedavi seçenekle-

ri olmaya devam etmektedir.

Maksimize edilmiș kombine medikal tedaviye yeterli cevabı olmayan hastada 

stoma açmak perianal fistülün klinik ve radyolojik kapanma oranlarını arttıracaktır. 

Șiddetli hastalık durumunda, diversiyon, proktektomiyi önlemek için zaman 

kazandırır. Bu dönem infeksiyöz komplikasyonların yönetilmesi ve medikal tedavi-

nin optimizasyonu fırsatı sunar. 

Perianal fistülü olan ve satellit tutulum için zorunlu intestinal rezeksiyonu olan 

hastalarda stomayı gündeme getirmek özellikle primer anostomozun neden 

olacağı debi artıșı ile fistül akıntısının kontrolünde önemli olacaktır. 

Yine ilișkili olarak diversiyon sonrasında erken dönemde yüksek oranda yanıt elde 

edilse de fistülün radyolojik kapanması sağlanamadığı takdirde kolon devamlılığı 

sağlandığında perianal fistülde nüks nadir değildir.(28)

Sık perianal apse gösteren hastalarda hastanın stomaya erken ikna edilmesi anal 

takip eden dönemde tercihen anti-TNF bașta olmak üzere biyolojik temelli 

sistemik anti-inflamatuvar tedavinin tam perianal iyilik hali sağlanana kadar 

(gereğinde pelvik MR rehberliğinde) kullanılması önerilir. Ek antibiyotik tedavi 

cevaba göre değerlendirilmelidir.

Perianal fistül tedavisi bir kombine hücum tedavisi olup, durum değerlendirmesi 

(perianal MR fistülografi, perianal US, anestezi altında muayene) ile en kısa 

sürede bașlanmalıdır.

Perianal fistül tedavisinde abse ile komplike olan hastalarda drenaj ve kombine 

antibiyotik tedavisi öncelikli olmalıdır. 

İlk kez apse ile komplike perianal fistülde seton takılmasının tekrar eden apseye 

kadar ertelenmesi fistül davranıșına ıșık tutup, seton ilișkili kapanma engeli ve 

çekilme zamanı gibi argümanları engelleyebilir.

Fistülün ikili antibiyotik ile bașlangıç sağaltımına 2 hafta içerisinde anti-TNF ve 

AZA eklenerek, bu kombine tedavinin 10-12 haftada değerlendirilmesi ve gerekir 

ise anti-TNF doz ve doz aralığında arttırma ile klinik cevabı gözleme fistül geleceği 

hakkında bilgi verici olacaktır.

Antibiyotik uygulamanın ikili olarak bașlanıp, kliniği hafif vakalarda 2-4 hafta, ağır 

vakalarda 4-6 hafta ve cevap var ise 10-12 hafta kombine uygulanması, tedavi-

nin erken kesilmesinin negatif etkisini kontrol ederken, kombine tedavinin etkinli-

ğinin kesintisiz olması ile sonuçlara olumlu etkiyecektir. 

Etkinliği ile ilgili tecrübenin çok olması, kiloya göre dozlama avantajı ile anti-TNF 

olarak IFX’ı ilk seçenek haline getirmektedir

Fistül iyileșmesinde farklı bir biyolojik ve/veya tedaviye geçmeden önce ilaç 

düzeyleri ölçümü ve klinik yanıt dikkate alınarak mümkün olan maksimum doz IFX 

tedavisinin yeterince süre verilmiș olduğundan emin olunması, mevcut literatür ve 

klinik gözlemlerimizce en etkin olduğunu düșündüğümüz tedaviyi erken terket-

memizi engeller. 

Klinik remisyon ancak mevcut kombine tedavi dozlarına cevaba ișaret eder, 

tedaviyi azaltma veya aralık açma șeklinde modifiye etmeden önce asıl hedef 

radyolojik remisyon olmalıdır.

Perianal fistülün ciddi komplikasyonlar (multiple apseler, maserasyon, doku 

defekti, ciddi inkontinans ve anal darlık) ile gelmesi durumunda öncelikli stoma ve 

i.v. antibiyoterapi her türlü sonucu olumlu olarak etkileyecektir. 

Medikal kombine tedavinin minimal bașarı sağlayabildiği veya etkin olmadığı 

yüksek debili fistül durumda hastanın stomaya ikna edilmesi ve radyolojik kapan-

ma sağlanana kadar stomayı tutabilme, prensip olmalıdır. 

 

Komplikasyonların kontrolü ile açılmıș stoma da, radyolojik kapanmanın olup 

olmadığı, komplikasyonların kontrol edilip edilemediği ve komplikasyonların hasta 

yașamına olan negatif etkilerinin boyutuna göre karar verilmelidir.

İyi diyalog ile stomanın kapatılması için olan hasta ısrarının rasyonel bir dille kar 

ve zarar açısından hasta ile tartıșılması çok önemlidir. 

Bașta anti-TNF olmak üzere, kombine tedavinin her birleșeni (antibiyotik, anti-TNF, 

immunomodulatör) için doz ve süre optimizasyonu ve tedavi cevabının ve yan etkilerin 

yakın kontrolü, tedaviyi bașarısız ilan etmeden önce değerlendirilmesi mutlak gereken 

basamaklardır. 

Bazı hastalarda semptom kontrolü, hayat kalitesinin sağlanması, komplikasyonların 

engellenmesi, kontinansın sağlanması-korunması yanlızca stoma ile sağlanabileceği 

en bașından hasta ile paylașılmalıdır. 

Stomayı kabul etmeyen hastalarda, mevcut komplikasyonları, geçiciyi reddederken 

kalıcı stomanın kaçınılmaz olabilmesi, morbidite ve hatta nadir de olsa mortalite 

potansiyelini hastaya anlatmak klinisyenin öncelikli görevi olup, hastaya yaklașımın 

ve iletișimin fark getireceği unutulmamalıdır

Önceleri fistülün %50 akıntısında azalma klinik cevap olarak kabul edilirken bu gün 

radyolojik kapanmayı telaffuz ediyor olmamız beklentilerimizin ne kadar değișip 

rasyonelleștiğini gösterirken bașarı aynı oranda arttırabilmiș değiliz. 

Perianal fistül için klinik yanıt tanımı fistüllerin %50’sinde kapanma olması, klinik 

remisyon ise tüm fistüllerde klinik kapanmanın olması olarak tanımlanmakta ise de 

bu tanımlama kesitsel ve anlık bir değerlendirme olup, fistül davranıșının dalgalı seyrini 

dikkate almayan bir ölçümlemedir. Bu nedenle perianal fistül bașta olmak üzere, klinik 

fistül remisyonunun > 3 ay üzerinde, minimal iç çamașır kirlenmesi dahil, hiçbir akıntı 

olmaması ve kompresyon akıntı olușmaması șeklinde tanımını daha doğru buluyoruz. 

Bununla birlikte 3 aylık sürede akıntı sürecinin klinik değerlendirmesi (mevcut en sık 

İBH takip vizit aralığı ile rastlantısal süresel birliktelik) içinde, hastalar PAF akıntısı için 

rutin sorgulandığında, çok minimal olduğu için önemsemeyip belirtmeyi ihmal etmeleri 

veya hekimin bunu önemsiz görmesi olasıdır. Bu nedenle önerdiğimiz 3 aylık bir 

sürenin akıntısız geçmiș olmasını KR için kriter olarak alsak bile, bu tanıma șüphe ile 

yaklașarak PAF tedavi değerlendirmesini objektif radyolojik remisyon üzerinde kurgu-

lamamız, bize kesin ve açık bir tedavi hedefi verir.

Perianal fistülde klinik cevap (KC), hastayı takip eden klinisyenin öngörüsü ile șekille-

nen, birden çok parametreli ve daha az objektif bir değerlendirmedir. Bu değerlendir-

 Klinik olarak aktif bir perianal fistül saptandığında, tedavi antibiyotik ile bașlamak 

ve 2-4 hafta içinde AZA + anti-TNF kombinasyonu eklenerek tedaviye devam 

edilmesi önerilir. 

Bu yaklașım hemen hepsi belli oranlarda hepatotoksik olan, özellikle ikili antibiyotik, 

tedavi ajanlarının (anti-TNF, AZA, antibiyotik) toksite potansiyellerini değerlendirile-

bileceği gibi fistülde potansiyel infeksiyon birlikteliğini de göz ardı etmemiș ve izole 

antibiyotik altında fistülün nasıl davrandığının gözlemlememizi sağlar. 

Tedavide Antibiyotikler
Antibiyotikler, özellikle metranidazol ve ciprofloxacin, anaerop spektrumu ve doku 

penetrasyonu çok iyi olan iki ajanın kombinasyonu, aktif perianal fistüllerin ve abse 

komplikasyonunun tedavisinde ilk basamak olarak önemli bir yer tutmaktadır.

 

Basit fistüllerin veya CH ilișkisiz fistüllerin tedavisinde antibiyotik monoterapisi 

uygun olabilir, fistülün kompleks ve/veya yüksek debili olması antibiyotik uygulama-

nın 2 ajan ile bașlanması için uyarı olarak kabul edilmesi zaman ve efektif tedavi 

açısından göz önünde tutulması önerilir. 

Kompleks fistüller için immunsupresif tedavi olmadan mono - antibiyoterapi yeterli 

değildir ve akıntı kesilse bile antibiyotik sonlandırıldıktan sonra nüks sıktır.(12)

Sıklıkla gözlenebilen metranidazol ilișkili intolerans düzeyinde gastrointestinal yan 

etkiler söz konusu olduğunda, anaerobik spektrumu olan bir antibiyotik, (amoksisi-

lin+ clavulonik asit) ile değișimi veya ciprofloxsasin in moksifloxasin ile değișimi 

önerilebilir.

Remisyon indüksiyonunda antibiyotik + biyolojik + AZA kombinasyonu özellikle 

debisi yüksek kompleks fistüllerde önemlidir. 

Prezantasyonda klinik remisyon gösteren (< 3 ay hiç akıntı olușturmayan) ve apse 

kliniği olmayan kișilerde antibiyotik önermiyoruz. Klinik ve biyokimyasal bulgu olmadan, 

MR-fistülografinin apse varlığına ișaret etmesi durumunda, bunun < 1 cm apse veya 

genișlemiș bir fistül traktı olup olmadığının tekrar değerlendirilmesini öneriyoruz. 

Stoplanan antibiyotikler sonrası kombine tedavi devam ederken klinik cevapta 

dalgalanmanın araya tekrar antibiyotik ile girme ile stabilizasyonu, klinik pratikte 

çok sık karșılașılan bir durum olup, antibiyotik cevaplı hastalarda yakın klinik kontrol 

ile uygulanabilir. 

İnflamasyon tedavisinde kullanılan tüm ilaçların hepatotoksisite potansiyallerinin, 

özellikle kombine fistül tedavisi altında potansiyelize olabileceği unutulmamalı ve 

özellikle ikili antibiyoterapi alan hastalarda toksite açısından yakın takip sağlanma-

lıdır. 

Kronik böbrek yetmezliği durumunda ve kemik gelișiminin tam olmadığı genç 

hastalarda ve kardiyak aritmi potansiyeli olan hastalarda (uzun QT) ciprofloxacin 

doz azaltımı veya kullanılmaması klinisyenin dikkatinde olmalıdır. 

Yașlı, komorbiditeleri olan, sık yatıș ihtiyacı gösteren hastaların immunosupresif 

tedavi altında daha kırılgan olmaları gerçeği, antibiyotik ilișkili Cl.difficile diyaresi 

ve nadir olsa da psodo-membranöz enterekolit açısından yakın takiplerini gerektirir. 

Tedavide İmmünomdülator
İmmunomodulatör ilaçlardan tiyopurinler (AZA 6-merkaptopürin(6-MP) semptom-

larda iyileșme sağlasa da fistül kapanma oranları düșük ve nüks sıktır. Perianal 

fistül tedavisinde kısmen etkin oldukları söylenebilirse de(13) asıl beklenti kombine 

tedavideki sinerjik etkileri ile ilgilidir. 

Metotreksat için perianal fistül tedavisi ile ilgili tecrübe AZA ya kıyasla daha kısıtlıdır, 

bu amaçla kullanımından ziyade luminal hastalık tedavisinde veya anti TNF etkinliği 

amacıyla kullanılabilir.(14)

Izole anti-TNF’e kıyasla immunmodulatular + anti-TNF kombinasyon tedavisinin 

avantajı olmadığını söyleyen çalıșmalar olsa da yüksek klinik yanıtla ilișkili olduğunu 

vurgulayan gözlemsel çalıșmalar mevcuttur.(15,16) Bu çalıșmalarda anti-TNF düzeyle-

ri ile ilgili veri olmaması nedeniyle immunmodulatörlerin katkısının anti-TNF immu-

nojenitesi ve düzeyleri üzerinden mi olduğu belirsizdir. 

Perianal fistül tedavisinde, her dozun klinik değerlendirmesi indüksiyonu takiben 

en az 3 uygulama sonrası (8 hafta ara uygulamada 6 ay, 4 hafta ara uygulamada 

3 ay) olmasını öneriyoruz.

 

Anti-TNF tedavinin 3-6.ayında klinik ve radyolojik değerlendirme, anti-TNF doz 

artımı veya kombine tedavi unsurlarını yönetmek için yardımcı olabilirse de MR-fis-

tülografinin komplikasyon olușması dıșında, en azından klinik remisyonun olmadığı 

hastalarda klinik kararlara etkisi çok kısıtlı olacaktır. Klinik remsiyon söz konusu 

ise, radyolojik iyileșme veya remisyon MR-fistülografi ile doğrulanması önemlidir. 

Klinik remisyonda inflamasyon bulguları gerilese de MR’da tam iyileșmenin 12 ay 

veya daha sonraya kadar uzayabildiği unutulmamalıdır.

Klinik yanıta göre anti-TNF dozunda artıș ve/veya aralığında düșme daha pratik ve 

tedavi hedefi odaklı ise de, yeterli idame anti-TNF (IFX 10 mg/kg/ 8 hafta en az 3 

doz) altında cevabı olan ancak henüz klinik remisyon göstermeyen hastada ilaç 

seviyesinin terapotik aralıkta olup olmadığının kontrolünü öneriyoruz. 

Cevabın minimal veya hiç olmadığı hastada, kombine tedavi unsurlarını optimize 

edip, gerekiyor ise antibiyotik kullanımı veya devamı altında önce 3 doz 10 mg/kg/ 

4 hafta uygulama ve takibinde klinik cevaptan bağımsız seviye ölçümü öneriyoruz. 

Yüksek doz IFX (10 mg/kg/ 4 hafta) tedavisi altında kısmi fistül yanıtı olan, 

tedavi dönemi yaklaștığında klinik bulgu ve akıntı șikayetleri artan hastalarda 

düșük anti-TNF düzeyleri ile birlikte anti ilaç antikoru saptanmadığı durumlar-

da, hasta özelinde değerlendirilerek daha yüksek doz anti-TNF tedavisi değer-

lendirilebilir.

Fistül için ön görülen terapötik seviye altında düzey geri ödeme sisteminden yüksek 

doz talebi düșündürmeli ancak anti-TNF ye olan antikor pozitifliği birlikteliği var 

ise, özellikle klinik cevabın yeterli olmadığı hastalarda, anti-TNF değișikliği daha 

olumlu klinik sonuçlar getirebilir. 

Anti-TNF tedavi ilișkili, tedaviyi takiben gelișen simetrik küçük eklem tutulumlu 

poliartalji șikayeti anti ilaç antikor varlığı için uyarıcı olabilir. 

optimizasyonu ile anti-TNF cevapsız hastalarda, UST’nin perianal fistül hastalarında 

faydalı olabileceğini düșündürse de, bu etkinin boyutu ve gerçek etkinliği șimdilik 

umut vaat etmemektedir. 

Upadacitinib (UPA), hem UC hem de CH tedavisinde yakın dönemde klinik kullanım 

yeri bulan selektif bir JAK1 inhibitörüdür. Faz çalıșmalarının alt grup analizlerinde 

elde edilen fistül ilișkili sonuçların değerlendirilme parametreleri, klinisyeni ikna 

edecek düzeyde olmayıp uzun süreli takip sonuçları olarak da anlamlı sonuçlar 

içermemektedir (12. haftada fistülde klinik remisyon elde edilen ve fistül drenajında 

≥%50 azalma elde edilen hastaların oranı, UPA ile plaseboya kıyasla daha yüksek).

IL-23 blokörlerinin yeni kullanımları ve halen devam eden PAF ilișkili faz çalıșmaları 

nedeniyle, kombine ve çok unsurlu olması gereken PAF tedavisindeki rolü henüz 

net değildir. 

Cerrahi Tedavi
Biyolojikleri içeren medikal tedaviye rağmen perianal fistül hastalarının %60 

kadarında peri-anal girișim gerekmektedir; multidisipliner yaklașım ve cerrahi 

teknikler önemli bir yer tutmaktadır.(20)

Kompleks fistüllerin büyük kısmı fistülektomi, fistülotomi ile dıșkı inkontinansı ile 

sonuçlanacağı bir yerleșim ve dağılım gösterirler. Bu nedenle cerrahi prosedürün 

seçimi hastalığın karmașıklığına, konumuna ve sfinkter hasarı riskinin en aza 

indirilmesine dayanmaktadır. 

Mevcut komplikasyon potansiyelleri özellikle perianal bölge söz konusu olduğunda 

öncelikle tecrübeli bir İBH cerrahının olup olmadığı cerrahi tedavi olasılığının ön 

șartı ve belirleyicisi olacaktır.

Medikal tedavinin fistül klinik ve radyolojik remisyonundaki kısıtlı bașarısı göz 

önünde tutularak, her hastada bu tedavi hedeflerine ulașabilmek için, tecrübeli bir 

radyolog eșliğinde MR-fistülografi değerlendirmesi ve remisyon odaklı cerrahi 

girișimler için bu konuda tecrübeli bir cerrah görüșü alınmasını öneriyoruz.

Setonun/ların bir grup tedaviye cevapsız ve sık apse kliniği gösteren hastada uzun 

süre veya hayat boyu kalıcı olarak tek tedavi șansı olabileceği unutulmamalıdır. 

Fistülotomi
Fistülotomi, fistülün uzunluğu boyunca açılması ve epitelize traktın yok edilmesi 

ișlemidir. Superfisyal, alçak intersfinkterik ve sfinkterin %33’ünden daha azını 

içeren alçak transsfinkterik fistüllerin tedavisinde oldukça etkilidir.(24) Yüksek 

iyileșme oranları (%80) bildirilse de nüks oranlarının da %15’e kadar çıkabildiği 

rapor edilmiștir. 

Kısa anal kanal durumunda, belirgin eksternal sfinkter tutulumunda veya süregelen 

ishali olan hastalarda inkontinans riskine dikkat edilmelidir.(25)

Diğer Yaklașımlar 
Kompleks PAF tedavisinde, daha konservatif, sifinkter fonksiyonunu koruyan, LIFT, 

iç ağzın bağlanması, flap çevirme gibi girișimler, sıklıkla ön șart gerektiren, tek 

veya az sayılı seçilmiș fistüllerde uygulanıp kısıtlı bașarılar gösterse de, bahsi geçen 

cerrahi süreçler ile medikal tedavinin birlikteliğinin yalnız medikal tedaviye oranla 

daha yüksek bașarı șansı öngördüğü literatürde gösterilmiștir.

İntersfinkterik fistül traktının ligasyonu: transsfinkterik fistüllerin ve intersfinkterik 

alandan geçen bazı karmașık fistüllerin tedavisi için bașka bir cerrahi seçenektir. 

İntersfinkterik olukta bir kesi yapılır ve fistül yolunun iç ve dıș uçları belirlenip bağla-

nır.(26) Kompleks fistüller sıklıkla bu profilde aday olmazlar. Seçili komplike fistül 

hastalarında radyoloji ve cerrahi görüșü alınarak fistül traktlarının bu girișimin 

uygunluğu açısından değerlendirilmesini öneriyoruz. Bu yaklașım hem klinik remis-

yon sağlanması hem de inflamatuvar yükün azaltılarak medikal tedavi etkinliği 

açısından önemli olabilir.

Endorektal fleb ise kütanöz yara olușturmayan ve sfinkter kompleksini koruma 

avantajına sahip bir cerrahi seçenektir. Prosedür, traktın kürtajını ve üstünün 

dikilmesini, ardından fistülün iç açıklığı kapatmak için bir flep yapılmasını içerir. 

Böylece fistülün dıș açıklığın kendi kendine boșalmasına ve iyileșmesine izin 

verilir.(24)

fibroza gidiși azaltacağı gibi fistülün radyolojik kapanma șansını arttırır. 

Perianal fistülün klinik kapanması değil radyolojik olarak kapanması ve MR 

fistülografi de aktivite göstermemiș olması ancak stomanın kapanması için 

hareket noktası olmalıdır. Bu süre sıklıkla 6 ay-1 yıl veya daha fazla olabilir. 

Radyolojik olarak fistülü kapanan hastalarda mevcut tedavinin kesilmeden 

devamı önerilir.

 

Anti-TNF dozu yanıta göre azaltılabilirse de kesilmesi önerilmez. Perianal fistül 

radyolojik kapanmasını takip eden ilk 6 ay 1 yıl sonra sonrasında MR ile radyolojik 

kapalı olduğunun teyidini ve takiben yakın klinik takip ile izlenmesini öneriyoruz.

Perianal bölgenin maserasyon, apse ve/veya multiple fistül traktları ile komplikasyona 

çok açık olduğu komplike durumda, stomayı birinci basmak yapıp i.v. antibiyotik 

+lokal antifungal, anti-iflamatuar (oxido-zinc), vac tedavileri ile yukarıda belirlediğimiz 

kombine medikal tedavinin kullanılması hastayı stabilize edecek tek tedavi olabilir. 

Stoma ve maksimum medikal tedaviye rağmen dirençli hastalarda anal kanal ile 

birlikte proktektomi ve kalıcı stoma kaçınılmaz olabilir. Ancak stoma bir cerrahi 

tedavi olmaktan çok, sifinktere direkt müdahalenin olmadığı, optimize edilmiș 

medikal tedavinin bașarısını arttırabilecek ek bir modalite olarak algılanmalıdır. 

Literatür iki yönde değerlendirmeler olsa da, optimize edilmiș medikal tedaviye ek 

yapılan stomanın kompleks PAF bașarısına katkısından söz edebiliriz.(29)

Stoma reddi olan hastada hastane yatıșı yapılarak; seton, 4-6 haftalık i.v kombine 

antibiyotik, lokal tedavi ile kombine medikal tedavi denenebilirse de bașarısızlık ve 

komplikasyon olușmasının, erken stoma açılan hastalara kıyasla daha fazla 

olması beklenmelidir.

Miles operasyonu (abdominoperineal rezeksiyon) yapılmıș, perianal bölgenin çok 

masere olup yağlı planlarda inflamasyonun olduğu hastalarda, post-op perianal 

komplikasyonları önlemek, rezidü kalmıș veya post-op gelișebilecek fistüllerin 

olușumunu engellemek ve yara iyileștirmesini kolaylaștırmak için operasyonu 
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PERİANAL FİSTÜL

Epidemiyoloji
Crohn hastalarının %4-10’a kadarında ilk tanı anında perianal hastalık mevcuttur 

ve hastalık süresi arttıkça kümülatif risk de artmaktadır. Üçüncü basamak klinikler-

de perianal fistül ile takipli hasta oranı %30’u geçebilmektedir. İzole perianal 

hastalık, yüksek fistül birlikteliği ile gider, daha küçük bir yüzde teșkil eder ve bazı 

hastalarda lüminal satellit tutulumla birlikteliği bașlangıçta fark edilmemiș olabilir.

Sık kullanılan anatomik bir sınıflandırma olan Parks fistülleri eksternal anal sfinkter-

le olan ilișkisine göre intersfinkterik, transsfikterik, suprasfinkterik ve ekstrasfinkte-

rik olarak tanımlamaktadır.(1) Diğer bir sınıflama ise basit ve kompleks fistüldür. 

Basit fistüller alçak transsfinkterik veya intersfinkterik olarak tanımlanırlar ve 

eksternal anal sfinkterin distal 1/3’ ünden azını tutar ve dentat line altındadır. 

Kompleks fistüller ise yüksek transsfinkterik, suprasfinkterik, ekstrasfinkterik 

fistüller ve at nalı fistülleri içerir, birden fazla perianal açıklığı olan ve abse -koleksi-

yon, anal darlık ilișkili fistüllerdir.(2)
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Fistül Tedavi Bașarısı İlișkili Faktörler
Perianal fistül tedavisinin, potansiyel komplikasyonlarının ciddi sonuçları olması 

nedeni ile, en erken sürede bașlanması gereken kombine bir hücum tedavisi 

olduğu hatırlanmalıdır.

Fistül tipi, anal kanalda darlık, dıșkı inkontinansı, perianal maserasyon, abse gibi 

komplikasyonların olup olmaması fistül tedavisini yönlendirecektir. Proktit varlığı 

fistül tedavi yanıtının kötü olması ile nüks riskinin bağımsız bir göstergesi olarak 

kabul edilebilir. 

Sigara alıșkanlığı, striktürler, luminal satellit tutulum da kötü tedavi yanıtı ile ilișkili 

diğer faktörlerdendir.(3)

Kompleks yapıda fistüller, uzun - daha yüksek volümlü fistüllerin inflamatuvar yükünün 

daha fazla ve iyileșmenin daha zor ve uzun süreli olabileceği söylenebilir.(4)

Komplikasyon gelișmeden erken dönemde bașlanan kombine tedavi sonuçlara 

olumlu yönde etki ederek bazı hastalarda kaçınılmaz olabilen kalıcı stomaya gidiși 

engelleyebilir. 

Fistül Tedavi Hedefi - Remisyon Tanımları
Yașlanan fistüldeki fibrotik değișikliklerin ve/veya endotelizasyonun tedavi (anti-TNF) 

etkisinde azalmaya neden olabileceği ve tam fistül kapanmasını zorlaștıracağı öne 

sürülebilir. Bu nedenle step-up yaklașımından ziyade erken biyolojik tedavi perianal 

fistül için uygundur. 

Fistül tedavisinde hedef fistülün en erken ve sorun olușturmadan kapanması ise de 

özellikle komplike olmuș fistüllerde uzun soluklu bir tedavi sürecinin olacağı ve yakın 

takip gerektireceği unutulmamalıdır. 

Perianal fistülün ilk tedaviye olan cevabı uzun süreli davranıșı hakkında fikir verici 

olabilir. Bu nedenle anti-TNF indüksiyon dönemi ile idame arasında olan süre (12-16 

hafta) içinde bașta antibiyotik olmak üzere kısa sürede eklenen anti-TNF+Azatiyopurin 

(AZA) kombinasyon cevabını değerlendirmek önemlidir. 

meye somut destek olabilecek CRP ise ancak görece > 50% bir düșme eșlik ediyor 

ise kısmen destekleyici olabilir. CRP düșmesi, PAF dıșı luminal hastalık cevabı ile ilișkili 

olsa da, inflamatuar yükte genel bir azalma, en azından komplikasyon olmaksızın 

olumlu ilerleme olarak düșünülebilir. 

Klinik olarak fistül ağzı kapansa da MR’da fistül yolunun açık olabildiği gösterilmiștir(5) 

ve klinik pratikte rutin karar verdirici olarak kullanılması çok önemlidir. Radyolojik 

olarak fistül kapanması luminal hastalığın endoskopik remisyonu ile eșdeğer tutulması 

yanlıș olmaz ve uzun dönem remisyon ilișkili olabileceğinden tedavi hedefi haline 

gelmesi oldukça uygundur.(6) Klinik remisyon sonrası eğer radyolojik fistül kapanma 

sağlanabilirse aradaki sürenin sıklıkla en az 6 ay, çoğunlukla da 1 yıl veya daha uzun 

olabileceğini vurgulamak gerekir. 

Medikal Tedavi
Perianal fistül spektrumu basit fistül ile kompleks yüksek debili perianal bölgenin 

ileri masere olduğu komplikasyonlu form arasında dağılır. 

Medikal tedavi spektrumu; kısa süreli tek antibiyotik ile bașlayıp kombine çift 

antibiyotik, + maksimum doz anti-TNF ve AZA 2-2.5 mg/kg ile uzun süreli kombi-

nasyon + saptırıcı stoma birlikteliği arasında değișir. Erken anti-TNF tedavisinin 

perianal hastalık için olumlu olabileceğini düșündüren bulgular(7,8) ve fistülize 

hastalıkta, hastalık süresi ile IFX’e yanıt oranı arasında negatif ilișki erken ve 

anti-TNF içeren bir tedavi rejimini destekler.(9)

Perianal Crohn hastalığını tedavi ederken, immünsüpresif tedaviye bașlamadan 

önce varsa altta yatan abse veya enfeksiyonun ortaya konması ve kontrol altına 

alınması önemlidir

Tek bașına anti-TNF indüksiyon tedavisine kıyasla AZA ile kombinasyon antibiyotik 

kullanılması, klinik yanıt ve remisyon açısından üstündür.(10) Intravenöz uygulama 

ve gerektiğinde doz artıșı yapılan IFX bu nedenle daha yüksek klinik bașarı göstere-

bileceği düșünülebilirse de bizim karșılaștırmamız i.v ve s.c Infliximab uygulamanın 

PAF tedavi etkinliği arasında bir fark göstermeyip s.c uygulamanın daha kararlı 

anti-TNF seviyesi sağladığı yönündedir.(11)

Tam klinik remisyon göstermese de, anti-TNF + AZA kombinasyonu ile indüksiyon 

dönemini ve idame geçișinde (12-16 hafta) klinik cevabı (akıntı ve debi kontrolünde 

belirgin azalma olan + CRP de belirgin düșme) olan ve/veya aralıklı akıntı olușturan 

fistüllerde, klinik remisyon sağlamak için takipte, 2-4 hafta antibiyotik eklenerek 

klinik sonuca katkısının yakın gözlenmesini tedavinin etkinliğine katkıda bulunabilir.

Antibiyotik eklenen her hastada yeterince süre ve kombine antibiyotik kullanımı 

antibiyotiğin etkinliği konusunda bir fikir vereceği gibi, özellikle indüksiyon 

döneminde anti-TNF ve AZA kombinasyonunu potansiyalize edecektir.

Antibiyotik tedavisinin süresi konusunda bile fikir birliği olmaması, hastalar arasın-

daki çok değișken cevap ve tedaviye uyumsuzluk ile tekrar akıntı bașlaması șașırtıcı 

değildir ve hasta bazında değerlendirilmelidir. Ancak kısa süreli ve/veya kombine 

olmayan antibiyoterapi fistül davranıșı konusunda fikir sahibi olmamızı engelleyebi-

leceği gibi, istikrarsız ve sık tekrarlanan daha uzun süreli antibiyotik maruziyetine 

neden olabilir.

Önerimiz, yukarıdaki șartlarda eğer bașlanır ise yüksek debili, eski, pürülan akıntılı 

fistüllerde tedavinin bașlangıç döneminde 4-6 hafta ikili antibiyoterapi olup, 

antibiyoterapiye cevap verenlerde takip eden 4-6 hafta tek ajan ile devam etmenin 

uygun olabileceğidir. Bu süre bu özellikte olmayan, rölatif yeni, düșük debili, veya 

pürülan olmayan perianal fistüllerde 2-4 hafta olarak hedeflenebilir. Antibiyotik 

yanıtı olan ve antibiyotik kesildikten sonra akıntının nüks ettiği hastalarda, yan etki 

açısından takip edilerek daha uzun dönem tek / çift antibiyotik ve/veya yarım doz 

kullanım akıntı ve inflamasyon kontrolü açısından katkı sağlayabilir. Burada önerilen 

șartlı antibiyotik kullanımı, fistül davranıșını değerlendirme diye adlandırdığımız, 

2-4 haftalık süre dıșında, mutlak anti-TNF + AZA kombinasyonu ile birlikte olması 

tedavi bașarısı açısından göz önünde tutulmalıdır. 

Cevabın kombinasyon antibiyotik ile daha umut verici olması durumunda (hastanın 

kendi tarifi ile akıntı ve debi kontrolünde belirgin azalma + CRP de belirgin düșme) 

klinik remisyon yok ise, anti-TNF, AZA dozlarının modifikasyonundan bağımsız, 

yakın kontrol ile ikili antibiyotik süresi uzatılması klinisyenin kararı olmalıdır. 

Antibiyotik yanıtına göre mevcut dozun yarıya düșürülmesi düșünülebilir.

Dirençli ve komplikasyona açık hastalık olması nedeniyle CH ilișkili perianal fistül 

tedavisinde İmmunomodulatörlerin anti-TNF ile kombine olarak kullanımı ve doz 

optimizasyonları daha iyi alternatifler ortaya çıkana kadar potansiyeli olduğunu 

düșündüğümüz en iyi tedavidir.

Kombinasyon tedavisinin en zayıf halkası olduğu düșünülse de, toksite olmadığı sürece, 

AZA nın kombinasyon tedavisine dirençli fistüllerde 12 ay dan önce, cevaplı olanlarda 

radyolojik kapanma olmadan önce kesilmesini veya doz azaltımını önermiyoruz.

Tedavide Anti TNF
Mevcut biyolojiklerin, Crohn ilișkili faz çalıșmalarının sub-grup analizleri üzerinden 

yapılan fistül tedavi etkinliklerinin değerlendirilmesi, birçok yönü ile bias içeren 

perianal fistül remisyon tanımları üzerinden yapılan ve gerçek klinik pratik ile 

paralellik göstermeyen sonuçlardır. 

Anti-TNF’ler perianal fistül tedavisinde ana tedavi ajanı olarak görülmesi 25 yılı așan 

gerçek hayat verileri ile ilișkili olarak ortaya çıkmıștır. Anti-TNF ajanlar içerisinde i.v 

uygulama ve doz artıșının kiloya göre olma avantajı ile ön plana çıkan IFX’dır. Bu 

çıkarımın yanında IFX indüksyon tedavisi akıntıda azalma ve klinik yanıt ile ilișkili olup(17) 

remisyonun idamesinin remisyonun devamlılığıyla ilișkili olduğunu göstermiștir.(16)

Tedavinin farklı zamanlarında (indüksiyon sonrası/idame sırasında) farklı IFX serum 

düzeyleri (6-15 µg/ml) fistül yanıtı ile ilișkilendirilmiștir.(18,19)

Yanıt için bildirilen IFX düzeyleri çoğunlukla lüminal tedavi bașarısı için bildirilenler-

den yüksek düzeylerdedir. Bu nedenle cevaplı veya klinik remisyon gösteren 

hastalarda henüz sup-raterpötik sayılan bir üst sınır yoktur ve anti-TNF doz artırımı 

klinik cevaba göre verilip uygulama aralığı sonunda ön görülen minimum değerin 

üstünde olmayı hedeflemelidir.

Klinik remisyonun veya radyolojik remisyonun sağlandığı zamanki serum anti-TNF 

düzeylerinin, inflamatuar yükün yüksek olduğu aktif hastalık durumunda inflamas-

yonun baskılanarak remisyonun sağlanması için gereken anti-TNF düzeylerinden 

düșük olabileceği unutulmamalıdır.

Pek çok anti ilaç antikor ölçümü tekniğinin ilaç düzeyinden etkilendiği için, ancak 

(terapötik seviye sağladığı düșünülen uygulama aralığında) çok düșük ilaç seviyesi 

(IFX için <3 µg/ml) varlığında antikor araștırılmasını öneriyoruz.

Anti-TNF tedavi kesilmesi açısından değerlendirme yapılacaksa, ancak radyolojik 

remisyon varlığında ve luminal hastalığın (mevcut ise) endoskopik remisyonda 

olması durumunda söz konusu edilmelidir. Klinik remisyon sonrası tedavi kesilmesi 

ile yüksek oranda nüks riski olduğunun hatırlanması gerekir. 

Klinik remisyonun tam radyolojik iyileșme anlamına gelmediği, 1-2 yıl gecikme ile 

radyolojik kapanmanın sağlanabildiği, hatta bazı hastalarda sadece klinik remisyo-

nun elde edilebildiği unutulmamalıdır. 

Bu nedenlerden dolayı klinik remisyon sonrası radyolojik remisyon sağlanmadan 

anti-TNF tedavinin kesilmesini bir kontraendikasyon yoksa önermiyoruz.

Radyolojik remisyon sağlandığı takdirde, en az 6 ay sonra bașka bir MR-fistülografi 

ile bu remisyonu teyit ettikten sonra, kesilmesi zorunlu durumlar haricinde, 

anti-TNF tedavinin tekrar gözden geçirilmesini öneriyoruz. Böyle bir durumda 

anti-TNF kan seviyesini halen öngörülen terapötik aralıkta tutacak bir doz azaltımı 

ile takip önerilmeli, kesme zorunluluğunda nüks açısından yakın takibin gerekli 

olduğu vurgulanmalıdır.

 
 

DİĞER BİYOLOJİK TEDAVİLER

Vedolizumab’ın (VEDO) perianal fistül tedavisindeki yeri IFX ve ADA kadar fazla 

değildir. Çalıșmalarda çoğunlukla tedavi naiv olmayan hastalar değerlendirilmiș 

olsa da yine de anti-TNF bașarısızlığı sonrası VEDO’nun perianal Crohn hastalığında 

yaygın kullanımını önermek için yeterli veri yoktur. 

CH tedavisinde kullanılan diğer görece yeni bir biyolojik ajan ise Ustekinumabdır 

(UST). UST için perianal fistül tedavisindeki tecrübe kısıtlıdır. Her ne kadar akıntıda 

azalma veya objektif olmayan düșük kapanma oranları yayınlanmıș olsa ve tedavi 

Seton
Fistüllerin yaklașık %80’i perianal apselerle ilișkili olduğundan, insizyon ve drenaj 

en yaygın ilk cerrahi müdahaledir.(21) Drenajın yanı sıra, tekrarlayan apse olușumunu 

ve yeni fistül yollarının gelișimini azaltmak için kesici olmayan setonlar kullanılır.(22) 

Fakat tek bașına seton kullanılması tedavi edici değildir ve yeniden müdahale 

gerektirir. Bu nedenle eș zamanlı medikal tedavi önemlidir.(23)

Setonun çıkarılması için uygun zamana hastaya özelinde karar vermek gerekir. Bu 

bazen setonun gereksiz uzun kalması ve kapanmayı geciktirebileceği kaygısı 

yaratabilirse de birçok hastada ise tekrarlayan apse gelișimi için kaçınılmazdır. Bu 

nedenle tekrarlayan apse öyküsü olmayan, ilk drenajı yapılan veya spontan drene 

olan hastalarda seton koymamak apsenin ve fistülün kısa süredeki davranıș șeklini 

ve tedavi etkinliğini erken değerlendirme ve takip sürecindeki beklentileri șekillen-

dirme fırsatı sunar. 

Bu șartlarda seton takılmıș hastada, enfeksiyon komplikasyonu, inflamasyon ve 

akıntı kontrol altına alındığında (düșük debi, gün așırı veya daha az) ve en önemlisi 

hasta idame tedavisi altında iken seton çekilmesi düșünülebilir. 

Bizim önerdiğimiz yukarıdaki ön șartlar ile takılmıș bir seton, antibiyotik tekrar 

bașlanması gerekmeden fistül akıntısı kontrol altında ise (düșük debi, akıntı gün 

așırı veya daha az) çekilebileceği yönündedir. 

Seton çekilmesi konusunda fikir birliği olmaması, perianal fistülün çok değișkenli 

anatomik ve klinik davranıș göstermesi ile ilgilidir. Emin olamama durumunda 

gevșek setonun spontan düșmeye bırakılması hastaların çoğunda görülür ve tercih 

edilebilir. 

 At nalı ve/veya dallanma ile birden fazla eksternal orifis gösteren, çoklu seton olan 

hastalarda en belirgin klinik gösteren traktın seton çekilme zamanlaması için rehber 

olması en uygun davranıș olabilir. Çoklu trakt ve seton içeren fistüllerde, her trakt 

bireysel olarak yukarıdaki prensipler ile değerlendirilmelidir. Bu tür hastalarda 

setonların klinik sonuçlarını değerlendirmeye yetecek zaman aralıkları ile kontrollü 

olarak tek tek çekilmesi önerilir.

Vakaların %60’ına varan oranda bașarı elde edilse de, özellikle kalın flepler kullanıl-

dığında inkontinans riski bulunmaktadır.

Flep her hasta için uygun olmayıp, flep kaldırılabilecek sağlıklı mukazanın olduğu 

sıklıkla tek trakt ve orifisin dikkate alındığı, medikal tedavi ile akıntısı ve inflamasyo-

nun kısmen kontrol altında olduğu hastalarda, bireysel olarak karar verilmelidir.

Lokal Perianal Tedaviler
Lokal kök hücre tedavisi (Darvadstrocel) sonuçları itibar ile seçilmiș hastalarda 

fistülün iç ağzının kapatıldığı bir kondisyon altında, plasebo cevabın yüksek bulunması 

nedeni ile cerrahi uygulanabilecek hastalarda olușabilecek bașarının üzerinde etkili 

olamayacağını düșündürmektedir. (104 haftada klini,k remisyon 40 vs %56)(27)

Diversiyon ve Proktektomi
Perianal fistülde tam iyileșmeyi elde etmek her zaman mümkün değildir ve bu 

nedenle diversiyon ve daha ciddi dirençli vakalarda proktektomi tedavi seçenekle-

ri olmaya devam etmektedir.

Maksimize edilmiș kombine medikal tedaviye yeterli cevabı olmayan hastada 

stoma açmak perianal fistülün klinik ve radyolojik kapanma oranlarını arttıracaktır. 

Șiddetli hastalık durumunda, diversiyon, proktektomiyi önlemek için zaman 

kazandırır. Bu dönem infeksiyöz komplikasyonların yönetilmesi ve medikal tedavi-

nin optimizasyonu fırsatı sunar. 

Perianal fistülü olan ve satellit tutulum için zorunlu intestinal rezeksiyonu olan 

hastalarda stomayı gündeme getirmek özellikle primer anostomozun neden 

olacağı debi artıșı ile fistül akıntısının kontrolünde önemli olacaktır. 

Yine ilișkili olarak diversiyon sonrasında erken dönemde yüksek oranda yanıt elde 

edilse de fistülün radyolojik kapanması sağlanamadığı takdirde kolon devamlılığı 

sağlandığında perianal fistülde nüks nadir değildir.(28)

Sık perianal apse gösteren hastalarda hastanın stomaya erken ikna edilmesi anal 

takip eden dönemde tercihen anti-TNF bașta olmak üzere biyolojik temelli 

sistemik anti-inflamatuvar tedavinin tam perianal iyilik hali sağlanana kadar 

(gereğinde pelvik MR rehberliğinde) kullanılması önerilir. Ek antibiyotik tedavi 

cevaba göre değerlendirilmelidir.

Perianal fistül tedavisi bir kombine hücum tedavisi olup, durum değerlendirmesi 

(perianal MR fistülografi, perianal US, anestezi altında muayene) ile en kısa 

sürede bașlanmalıdır.

Perianal fistül tedavisinde abse ile komplike olan hastalarda drenaj ve kombine 

antibiyotik tedavisi öncelikli olmalıdır. 

İlk kez apse ile komplike perianal fistülde seton takılmasının tekrar eden apseye 

kadar ertelenmesi fistül davranıșına ıșık tutup, seton ilișkili kapanma engeli ve 

çekilme zamanı gibi argümanları engelleyebilir.

Fistülün ikili antibiyotik ile bașlangıç sağaltımına 2 hafta içerisinde anti-TNF ve 

AZA eklenerek, bu kombine tedavinin 10-12 haftada değerlendirilmesi ve gerekir 

ise anti-TNF doz ve doz aralığında arttırma ile klinik cevabı gözleme fistül geleceği 

hakkında bilgi verici olacaktır.

Antibiyotik uygulamanın ikili olarak bașlanıp, kliniği hafif vakalarda 2-4 hafta, ağır 

vakalarda 4-6 hafta ve cevap var ise 10-12 hafta kombine uygulanması, tedavi-

nin erken kesilmesinin negatif etkisini kontrol ederken, kombine tedavinin etkinli-

ğinin kesintisiz olması ile sonuçlara olumlu etkiyecektir. 

Etkinliği ile ilgili tecrübenin çok olması, kiloya göre dozlama avantajı ile anti-TNF 

olarak IFX’ı ilk seçenek haline getirmektedir

Fistül iyileșmesinde farklı bir biyolojik ve/veya tedaviye geçmeden önce ilaç 

düzeyleri ölçümü ve klinik yanıt dikkate alınarak mümkün olan maksimum doz IFX 

tedavisinin yeterince süre verilmiș olduğundan emin olunması, mevcut literatür ve 

klinik gözlemlerimizce en etkin olduğunu düșündüğümüz tedaviyi erken terket-

memizi engeller. 

Klinik remisyon ancak mevcut kombine tedavi dozlarına cevaba ișaret eder, 

tedaviyi azaltma veya aralık açma șeklinde modifiye etmeden önce asıl hedef 

radyolojik remisyon olmalıdır.

Perianal fistülün ciddi komplikasyonlar (multiple apseler, maserasyon, doku 

defekti, ciddi inkontinans ve anal darlık) ile gelmesi durumunda öncelikli stoma ve 

i.v. antibiyoterapi her türlü sonucu olumlu olarak etkileyecektir. 

Medikal kombine tedavinin minimal bașarı sağlayabildiği veya etkin olmadığı 

yüksek debili fistül durumda hastanın stomaya ikna edilmesi ve radyolojik kapan-

ma sağlanana kadar stomayı tutabilme, prensip olmalıdır. 

 

Komplikasyonların kontrolü ile açılmıș stoma da, radyolojik kapanmanın olup 

olmadığı, komplikasyonların kontrol edilip edilemediği ve komplikasyonların hasta 

yașamına olan negatif etkilerinin boyutuna göre karar verilmelidir.

İyi diyalog ile stomanın kapatılması için olan hasta ısrarının rasyonel bir dille kar 

ve zarar açısından hasta ile tartıșılması çok önemlidir. 

Bașta anti-TNF olmak üzere, kombine tedavinin her birleșeni (antibiyotik, anti-TNF, 

immunomodulatör) için doz ve süre optimizasyonu ve tedavi cevabının ve yan etkilerin 

yakın kontrolü, tedaviyi bașarısız ilan etmeden önce değerlendirilmesi mutlak gereken 

basamaklardır. 

Bazı hastalarda semptom kontrolü, hayat kalitesinin sağlanması, komplikasyonların 

engellenmesi, kontinansın sağlanması-korunması yanlızca stoma ile sağlanabileceği 

en bașından hasta ile paylașılmalıdır. 

Stomayı kabul etmeyen hastalarda, mevcut komplikasyonları, geçiciyi reddederken 

kalıcı stomanın kaçınılmaz olabilmesi, morbidite ve hatta nadir de olsa mortalite 

potansiyelini hastaya anlatmak klinisyenin öncelikli görevi olup, hastaya yaklașımın 

ve iletișimin fark getireceği unutulmamalıdır

Önceleri fistülün %50 akıntısında azalma klinik cevap olarak kabul edilirken bu gün 

radyolojik kapanmayı telaffuz ediyor olmamız beklentilerimizin ne kadar değișip 

rasyonelleștiğini gösterirken bașarı aynı oranda arttırabilmiș değiliz. 

Perianal fistül için klinik yanıt tanımı fistüllerin %50’sinde kapanma olması, klinik 

remisyon ise tüm fistüllerde klinik kapanmanın olması olarak tanımlanmakta ise de 

bu tanımlama kesitsel ve anlık bir değerlendirme olup, fistül davranıșının dalgalı seyrini 

dikkate almayan bir ölçümlemedir. Bu nedenle perianal fistül bașta olmak üzere, klinik 

fistül remisyonunun > 3 ay üzerinde, minimal iç çamașır kirlenmesi dahil, hiçbir akıntı 

olmaması ve kompresyon akıntı olușmaması șeklinde tanımını daha doğru buluyoruz. 

Bununla birlikte 3 aylık sürede akıntı sürecinin klinik değerlendirmesi (mevcut en sık 

İBH takip vizit aralığı ile rastlantısal süresel birliktelik) içinde, hastalar PAF akıntısı için 

rutin sorgulandığında, çok minimal olduğu için önemsemeyip belirtmeyi ihmal etmeleri 

veya hekimin bunu önemsiz görmesi olasıdır. Bu nedenle önerdiğimiz 3 aylık bir 

sürenin akıntısız geçmiș olmasını KR için kriter olarak alsak bile, bu tanıma șüphe ile 

yaklașarak PAF tedavi değerlendirmesini objektif radyolojik remisyon üzerinde kurgu-

lamamız, bize kesin ve açık bir tedavi hedefi verir.

Perianal fistülde klinik cevap (KC), hastayı takip eden klinisyenin öngörüsü ile șekille-

nen, birden çok parametreli ve daha az objektif bir değerlendirmedir. Bu değerlendir-

 Klinik olarak aktif bir perianal fistül saptandığında, tedavi antibiyotik ile bașlamak 

ve 2-4 hafta içinde AZA + anti-TNF kombinasyonu eklenerek tedaviye devam 

edilmesi önerilir. 

Bu yaklașım hemen hepsi belli oranlarda hepatotoksik olan, özellikle ikili antibiyotik, 

tedavi ajanlarının (anti-TNF, AZA, antibiyotik) toksite potansiyellerini değerlendirile-

bileceği gibi fistülde potansiyel infeksiyon birlikteliğini de göz ardı etmemiș ve izole 

antibiyotik altında fistülün nasıl davrandığının gözlemlememizi sağlar. 

Tedavide Antibiyotikler
Antibiyotikler, özellikle metranidazol ve ciprofloxacin, anaerop spektrumu ve doku 

penetrasyonu çok iyi olan iki ajanın kombinasyonu, aktif perianal fistüllerin ve abse 

komplikasyonunun tedavisinde ilk basamak olarak önemli bir yer tutmaktadır.

 

Basit fistüllerin veya CH ilișkisiz fistüllerin tedavisinde antibiyotik monoterapisi 

uygun olabilir, fistülün kompleks ve/veya yüksek debili olması antibiyotik uygulama-

nın 2 ajan ile bașlanması için uyarı olarak kabul edilmesi zaman ve efektif tedavi 

açısından göz önünde tutulması önerilir. 

Kompleks fistüller için immunsupresif tedavi olmadan mono - antibiyoterapi yeterli 

değildir ve akıntı kesilse bile antibiyotik sonlandırıldıktan sonra nüks sıktır.(12)

Sıklıkla gözlenebilen metranidazol ilișkili intolerans düzeyinde gastrointestinal yan 

etkiler söz konusu olduğunda, anaerobik spektrumu olan bir antibiyotik, (amoksisi-

lin+ clavulonik asit) ile değișimi veya ciprofloxsasin in moksifloxasin ile değișimi 

önerilebilir.

Remisyon indüksiyonunda antibiyotik + biyolojik + AZA kombinasyonu özellikle 

debisi yüksek kompleks fistüllerde önemlidir. 

Prezantasyonda klinik remisyon gösteren (< 3 ay hiç akıntı olușturmayan) ve apse 

kliniği olmayan kișilerde antibiyotik önermiyoruz. Klinik ve biyokimyasal bulgu olmadan, 

MR-fistülografinin apse varlığına ișaret etmesi durumunda, bunun < 1 cm apse veya 

genișlemiș bir fistül traktı olup olmadığının tekrar değerlendirilmesini öneriyoruz. 

Stoplanan antibiyotikler sonrası kombine tedavi devam ederken klinik cevapta 

dalgalanmanın araya tekrar antibiyotik ile girme ile stabilizasyonu, klinik pratikte 

çok sık karșılașılan bir durum olup, antibiyotik cevaplı hastalarda yakın klinik kontrol 

ile uygulanabilir. 

İnflamasyon tedavisinde kullanılan tüm ilaçların hepatotoksisite potansiyallerinin, 

özellikle kombine fistül tedavisi altında potansiyelize olabileceği unutulmamalı ve 

özellikle ikili antibiyoterapi alan hastalarda toksite açısından yakın takip sağlanma-

lıdır. 

Kronik böbrek yetmezliği durumunda ve kemik gelișiminin tam olmadığı genç 

hastalarda ve kardiyak aritmi potansiyeli olan hastalarda (uzun QT) ciprofloxacin 

doz azaltımı veya kullanılmaması klinisyenin dikkatinde olmalıdır. 

Yașlı, komorbiditeleri olan, sık yatıș ihtiyacı gösteren hastaların immunosupresif 

tedavi altında daha kırılgan olmaları gerçeği, antibiyotik ilișkili Cl.difficile diyaresi 

ve nadir olsa da psodo-membranöz enterekolit açısından yakın takiplerini gerektirir. 

Tedavide İmmünomdülator
İmmunomodulatör ilaçlardan tiyopurinler (AZA 6-merkaptopürin(6-MP) semptom-

larda iyileșme sağlasa da fistül kapanma oranları düșük ve nüks sıktır. Perianal 

fistül tedavisinde kısmen etkin oldukları söylenebilirse de(13) asıl beklenti kombine 

tedavideki sinerjik etkileri ile ilgilidir. 

Metotreksat için perianal fistül tedavisi ile ilgili tecrübe AZA ya kıyasla daha kısıtlıdır, 

bu amaçla kullanımından ziyade luminal hastalık tedavisinde veya anti TNF etkinliği 

amacıyla kullanılabilir.(14)

Izole anti-TNF’e kıyasla immunmodulatular + anti-TNF kombinasyon tedavisinin 

avantajı olmadığını söyleyen çalıșmalar olsa da yüksek klinik yanıtla ilișkili olduğunu 

vurgulayan gözlemsel çalıșmalar mevcuttur.(15,16) Bu çalıșmalarda anti-TNF düzeyle-

ri ile ilgili veri olmaması nedeniyle immunmodulatörlerin katkısının anti-TNF immu-

nojenitesi ve düzeyleri üzerinden mi olduğu belirsizdir. 

Perianal fistül tedavisinde, her dozun klinik değerlendirmesi indüksiyonu takiben 

en az 3 uygulama sonrası (8 hafta ara uygulamada 6 ay, 4 hafta ara uygulamada 

3 ay) olmasını öneriyoruz.

 

Anti-TNF tedavinin 3-6.ayında klinik ve radyolojik değerlendirme, anti-TNF doz 

artımı veya kombine tedavi unsurlarını yönetmek için yardımcı olabilirse de MR-fis-

tülografinin komplikasyon olușması dıșında, en azından klinik remisyonun olmadığı 

hastalarda klinik kararlara etkisi çok kısıtlı olacaktır. Klinik remsiyon söz konusu 

ise, radyolojik iyileșme veya remisyon MR-fistülografi ile doğrulanması önemlidir. 

Klinik remisyonda inflamasyon bulguları gerilese de MR’da tam iyileșmenin 12 ay 

veya daha sonraya kadar uzayabildiği unutulmamalıdır.

Klinik yanıta göre anti-TNF dozunda artıș ve/veya aralığında düșme daha pratik ve 

tedavi hedefi odaklı ise de, yeterli idame anti-TNF (IFX 10 mg/kg/ 8 hafta en az 3 

doz) altında cevabı olan ancak henüz klinik remisyon göstermeyen hastada ilaç 

seviyesinin terapotik aralıkta olup olmadığının kontrolünü öneriyoruz. 

Cevabın minimal veya hiç olmadığı hastada, kombine tedavi unsurlarını optimize 

edip, gerekiyor ise antibiyotik kullanımı veya devamı altında önce 3 doz 10 mg/kg/ 

4 hafta uygulama ve takibinde klinik cevaptan bağımsız seviye ölçümü öneriyoruz. 

Yüksek doz IFX (10 mg/kg/ 4 hafta) tedavisi altında kısmi fistül yanıtı olan, 

tedavi dönemi yaklaștığında klinik bulgu ve akıntı șikayetleri artan hastalarda 

düșük anti-TNF düzeyleri ile birlikte anti ilaç antikoru saptanmadığı durumlar-

da, hasta özelinde değerlendirilerek daha yüksek doz anti-TNF tedavisi değer-

lendirilebilir.

Fistül için ön görülen terapötik seviye altında düzey geri ödeme sisteminden yüksek 

doz talebi düșündürmeli ancak anti-TNF ye olan antikor pozitifliği birlikteliği var 

ise, özellikle klinik cevabın yeterli olmadığı hastalarda, anti-TNF değișikliği daha 

olumlu klinik sonuçlar getirebilir. 

Anti-TNF tedavi ilișkili, tedaviyi takiben gelișen simetrik küçük eklem tutulumlu 

poliartalji șikayeti anti ilaç antikor varlığı için uyarıcı olabilir. 

optimizasyonu ile anti-TNF cevapsız hastalarda, UST’nin perianal fistül hastalarında 

faydalı olabileceğini düșündürse de, bu etkinin boyutu ve gerçek etkinliği șimdilik 

umut vaat etmemektedir. 

Upadacitinib (UPA), hem UC hem de CH tedavisinde yakın dönemde klinik kullanım 

yeri bulan selektif bir JAK1 inhibitörüdür. Faz çalıșmalarının alt grup analizlerinde 

elde edilen fistül ilișkili sonuçların değerlendirilme parametreleri, klinisyeni ikna 

edecek düzeyde olmayıp uzun süreli takip sonuçları olarak da anlamlı sonuçlar 

içermemektedir (12. haftada fistülde klinik remisyon elde edilen ve fistül drenajında 

≥%50 azalma elde edilen hastaların oranı, UPA ile plaseboya kıyasla daha yüksek).

IL-23 blokörlerinin yeni kullanımları ve halen devam eden PAF ilișkili faz çalıșmaları 

nedeniyle, kombine ve çok unsurlu olması gereken PAF tedavisindeki rolü henüz 

net değildir. 

Cerrahi Tedavi
Biyolojikleri içeren medikal tedaviye rağmen perianal fistül hastalarının %60 

kadarında peri-anal girișim gerekmektedir; multidisipliner yaklașım ve cerrahi 

teknikler önemli bir yer tutmaktadır.(20)

Kompleks fistüllerin büyük kısmı fistülektomi, fistülotomi ile dıșkı inkontinansı ile 

sonuçlanacağı bir yerleșim ve dağılım gösterirler. Bu nedenle cerrahi prosedürün 

seçimi hastalığın karmașıklığına, konumuna ve sfinkter hasarı riskinin en aza 

indirilmesine dayanmaktadır. 

Mevcut komplikasyon potansiyelleri özellikle perianal bölge söz konusu olduğunda 

öncelikle tecrübeli bir İBH cerrahının olup olmadığı cerrahi tedavi olasılığının ön 

șartı ve belirleyicisi olacaktır.

Medikal tedavinin fistül klinik ve radyolojik remisyonundaki kısıtlı bașarısı göz 

önünde tutularak, her hastada bu tedavi hedeflerine ulașabilmek için, tecrübeli bir 

radyolog eșliğinde MR-fistülografi değerlendirmesi ve remisyon odaklı cerrahi 

girișimler için bu konuda tecrübeli bir cerrah görüșü alınmasını öneriyoruz.

Setonun/ların bir grup tedaviye cevapsız ve sık apse kliniği gösteren hastada uzun 

süre veya hayat boyu kalıcı olarak tek tedavi șansı olabileceği unutulmamalıdır. 

Fistülotomi
Fistülotomi, fistülün uzunluğu boyunca açılması ve epitelize traktın yok edilmesi 

ișlemidir. Superfisyal, alçak intersfinkterik ve sfinkterin %33’ünden daha azını 

içeren alçak transsfinkterik fistüllerin tedavisinde oldukça etkilidir.(24) Yüksek 

iyileșme oranları (%80) bildirilse de nüks oranlarının da %15’e kadar çıkabildiği 

rapor edilmiștir. 

Kısa anal kanal durumunda, belirgin eksternal sfinkter tutulumunda veya süregelen 

ishali olan hastalarda inkontinans riskine dikkat edilmelidir.(25)

Diğer Yaklașımlar 
Kompleks PAF tedavisinde, daha konservatif, sifinkter fonksiyonunu koruyan, LIFT, 

iç ağzın bağlanması, flap çevirme gibi girișimler, sıklıkla ön șart gerektiren, tek 

veya az sayılı seçilmiș fistüllerde uygulanıp kısıtlı bașarılar gösterse de, bahsi geçen 

cerrahi süreçler ile medikal tedavinin birlikteliğinin yalnız medikal tedaviye oranla 

daha yüksek bașarı șansı öngördüğü literatürde gösterilmiștir.

İntersfinkterik fistül traktının ligasyonu: transsfinkterik fistüllerin ve intersfinkterik 

alandan geçen bazı karmașık fistüllerin tedavisi için bașka bir cerrahi seçenektir. 

İntersfinkterik olukta bir kesi yapılır ve fistül yolunun iç ve dıș uçları belirlenip bağla-

nır.(26) Kompleks fistüller sıklıkla bu profilde aday olmazlar. Seçili komplike fistül 

hastalarında radyoloji ve cerrahi görüșü alınarak fistül traktlarının bu girișimin 

uygunluğu açısından değerlendirilmesini öneriyoruz. Bu yaklașım hem klinik remis-

yon sağlanması hem de inflamatuvar yükün azaltılarak medikal tedavi etkinliği 

açısından önemli olabilir.

Endorektal fleb ise kütanöz yara olușturmayan ve sfinkter kompleksini koruma 

avantajına sahip bir cerrahi seçenektir. Prosedür, traktın kürtajını ve üstünün 

dikilmesini, ardından fistülün iç açıklığı kapatmak için bir flep yapılmasını içerir. 

Böylece fistülün dıș açıklığın kendi kendine boșalmasına ve iyileșmesine izin 

verilir.(24)

fibroza gidiși azaltacağı gibi fistülün radyolojik kapanma șansını arttırır. 

Perianal fistülün klinik kapanması değil radyolojik olarak kapanması ve MR 

fistülografi de aktivite göstermemiș olması ancak stomanın kapanması için 

hareket noktası olmalıdır. Bu süre sıklıkla 6 ay-1 yıl veya daha fazla olabilir. 

Radyolojik olarak fistülü kapanan hastalarda mevcut tedavinin kesilmeden 

devamı önerilir.

 

Anti-TNF dozu yanıta göre azaltılabilirse de kesilmesi önerilmez. Perianal fistül 

radyolojik kapanmasını takip eden ilk 6 ay 1 yıl sonra sonrasında MR ile radyolojik 

kapalı olduğunun teyidini ve takiben yakın klinik takip ile izlenmesini öneriyoruz.

Perianal bölgenin maserasyon, apse ve/veya multiple fistül traktları ile komplikasyona 

çok açık olduğu komplike durumda, stomayı birinci basmak yapıp i.v. antibiyotik 

+lokal antifungal, anti-iflamatuar (oxido-zinc), vac tedavileri ile yukarıda belirlediğimiz 

kombine medikal tedavinin kullanılması hastayı stabilize edecek tek tedavi olabilir. 

Stoma ve maksimum medikal tedaviye rağmen dirençli hastalarda anal kanal ile 

birlikte proktektomi ve kalıcı stoma kaçınılmaz olabilir. Ancak stoma bir cerrahi 

tedavi olmaktan çok, sifinktere direkt müdahalenin olmadığı, optimize edilmiș 

medikal tedavinin bașarısını arttırabilecek ek bir modalite olarak algılanmalıdır. 

Literatür iki yönde değerlendirmeler olsa da, optimize edilmiș medikal tedaviye ek 

yapılan stomanın kompleks PAF bașarısına katkısından söz edebiliriz.(29)

Stoma reddi olan hastada hastane yatıșı yapılarak; seton, 4-6 haftalık i.v kombine 

antibiyotik, lokal tedavi ile kombine medikal tedavi denenebilirse de bașarısızlık ve 

komplikasyon olușmasının, erken stoma açılan hastalara kıyasla daha fazla 

olması beklenmelidir.

Miles operasyonu (abdominoperineal rezeksiyon) yapılmıș, perianal bölgenin çok 

masere olup yağlı planlarda inflamasyonun olduğu hastalarda, post-op perianal 

komplikasyonları önlemek, rezidü kalmıș veya post-op gelișebilecek fistüllerin 

olușumunu engellemek ve yara iyileștirmesini kolaylaștırmak için operasyonu 
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PERİANAL FİSTÜL

Epidemiyoloji
Crohn hastalarının %4-10’a kadarında ilk tanı anında perianal hastalık mevcuttur 

ve hastalık süresi arttıkça kümülatif risk de artmaktadır. Üçüncü basamak klinikler-

de perianal fistül ile takipli hasta oranı %30’u geçebilmektedir. İzole perianal 

hastalık, yüksek fistül birlikteliği ile gider, daha küçük bir yüzde teșkil eder ve bazı 

hastalarda lüminal satellit tutulumla birlikteliği bașlangıçta fark edilmemiș olabilir.

Sık kullanılan anatomik bir sınıflandırma olan Parks fistülleri eksternal anal sfinkter-

le olan ilișkisine göre intersfinkterik, transsfikterik, suprasfinkterik ve ekstrasfinkte-

rik olarak tanımlamaktadır.(1) Diğer bir sınıflama ise basit ve kompleks fistüldür. 

Basit fistüller alçak transsfinkterik veya intersfinkterik olarak tanımlanırlar ve 

eksternal anal sfinkterin distal 1/3’ ünden azını tutar ve dentat line altındadır. 

Kompleks fistüller ise yüksek transsfinkterik, suprasfinkterik, ekstrasfinkterik 

fistüller ve at nalı fistülleri içerir, birden fazla perianal açıklığı olan ve abse -koleksi-

yon, anal darlık ilișkili fistüllerdir.(2)
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Fistül Tedavi Bașarısı İlișkili Faktörler
Perianal fistül tedavisinin, potansiyel komplikasyonlarının ciddi sonuçları olması 

nedeni ile, en erken sürede bașlanması gereken kombine bir hücum tedavisi 

olduğu hatırlanmalıdır.

Fistül tipi, anal kanalda darlık, dıșkı inkontinansı, perianal maserasyon, abse gibi 

komplikasyonların olup olmaması fistül tedavisini yönlendirecektir. Proktit varlığı 

fistül tedavi yanıtının kötü olması ile nüks riskinin bağımsız bir göstergesi olarak 

kabul edilebilir. 

Sigara alıșkanlığı, striktürler, luminal satellit tutulum da kötü tedavi yanıtı ile ilișkili 

diğer faktörlerdendir.(3)

Kompleks yapıda fistüller, uzun - daha yüksek volümlü fistüllerin inflamatuvar yükünün 

daha fazla ve iyileșmenin daha zor ve uzun süreli olabileceği söylenebilir.(4)

Komplikasyon gelișmeden erken dönemde bașlanan kombine tedavi sonuçlara 

olumlu yönde etki ederek bazı hastalarda kaçınılmaz olabilen kalıcı stomaya gidiși 

engelleyebilir. 

Fistül Tedavi Hedefi - Remisyon Tanımları
Yașlanan fistüldeki fibrotik değișikliklerin ve/veya endotelizasyonun tedavi (anti-TNF) 

etkisinde azalmaya neden olabileceği ve tam fistül kapanmasını zorlaștıracağı öne 

sürülebilir. Bu nedenle step-up yaklașımından ziyade erken biyolojik tedavi perianal 

fistül için uygundur. 

Fistül tedavisinde hedef fistülün en erken ve sorun olușturmadan kapanması ise de 

özellikle komplike olmuș fistüllerde uzun soluklu bir tedavi sürecinin olacağı ve yakın 

takip gerektireceği unutulmamalıdır. 

Perianal fistülün ilk tedaviye olan cevabı uzun süreli davranıșı hakkında fikir verici 

olabilir. Bu nedenle anti-TNF indüksiyon dönemi ile idame arasında olan süre (12-16 

hafta) içinde bașta antibiyotik olmak üzere kısa sürede eklenen anti-TNF+Azatiyopurin 

(AZA) kombinasyon cevabını değerlendirmek önemlidir. 

meye somut destek olabilecek CRP ise ancak görece > 50% bir düșme eșlik ediyor 

ise kısmen destekleyici olabilir. CRP düșmesi, PAF dıșı luminal hastalık cevabı ile ilișkili 

olsa da, inflamatuar yükte genel bir azalma, en azından komplikasyon olmaksızın 

olumlu ilerleme olarak düșünülebilir. 

Klinik olarak fistül ağzı kapansa da MR’da fistül yolunun açık olabildiği gösterilmiștir(5) 

ve klinik pratikte rutin karar verdirici olarak kullanılması çok önemlidir. Radyolojik 

olarak fistül kapanması luminal hastalığın endoskopik remisyonu ile eșdeğer tutulması 

yanlıș olmaz ve uzun dönem remisyon ilișkili olabileceğinden tedavi hedefi haline 

gelmesi oldukça uygundur.(6) Klinik remisyon sonrası eğer radyolojik fistül kapanma 

sağlanabilirse aradaki sürenin sıklıkla en az 6 ay, çoğunlukla da 1 yıl veya daha uzun 

olabileceğini vurgulamak gerekir. 

Medikal Tedavi
Perianal fistül spektrumu basit fistül ile kompleks yüksek debili perianal bölgenin 

ileri masere olduğu komplikasyonlu form arasında dağılır. 

Medikal tedavi spektrumu; kısa süreli tek antibiyotik ile bașlayıp kombine çift 

antibiyotik, + maksimum doz anti-TNF ve AZA 2-2.5 mg/kg ile uzun süreli kombi-

nasyon + saptırıcı stoma birlikteliği arasında değișir. Erken anti-TNF tedavisinin 

perianal hastalık için olumlu olabileceğini düșündüren bulgular(7,8) ve fistülize 

hastalıkta, hastalık süresi ile IFX’e yanıt oranı arasında negatif ilișki erken ve 

anti-TNF içeren bir tedavi rejimini destekler.(9)

Perianal Crohn hastalığını tedavi ederken, immünsüpresif tedaviye bașlamadan 

önce varsa altta yatan abse veya enfeksiyonun ortaya konması ve kontrol altına 

alınması önemlidir

Tek bașına anti-TNF indüksiyon tedavisine kıyasla AZA ile kombinasyon antibiyotik 

kullanılması, klinik yanıt ve remisyon açısından üstündür.(10) Intravenöz uygulama 

ve gerektiğinde doz artıșı yapılan IFX bu nedenle daha yüksek klinik bașarı göstere-

bileceği düșünülebilirse de bizim karșılaștırmamız i.v ve s.c Infliximab uygulamanın 

PAF tedavi etkinliği arasında bir fark göstermeyip s.c uygulamanın daha kararlı 

anti-TNF seviyesi sağladığı yönündedir.(11)

Tam klinik remisyon göstermese de, anti-TNF + AZA kombinasyonu ile indüksiyon 

dönemini ve idame geçișinde (12-16 hafta) klinik cevabı (akıntı ve debi kontrolünde 

belirgin azalma olan + CRP de belirgin düșme) olan ve/veya aralıklı akıntı olușturan 

fistüllerde, klinik remisyon sağlamak için takipte, 2-4 hafta antibiyotik eklenerek 

klinik sonuca katkısının yakın gözlenmesini tedavinin etkinliğine katkıda bulunabilir.

Antibiyotik eklenen her hastada yeterince süre ve kombine antibiyotik kullanımı 

antibiyotiğin etkinliği konusunda bir fikir vereceği gibi, özellikle indüksiyon 

döneminde anti-TNF ve AZA kombinasyonunu potansiyalize edecektir.

Antibiyotik tedavisinin süresi konusunda bile fikir birliği olmaması, hastalar arasın-

daki çok değișken cevap ve tedaviye uyumsuzluk ile tekrar akıntı bașlaması șașırtıcı 

değildir ve hasta bazında değerlendirilmelidir. Ancak kısa süreli ve/veya kombine 

olmayan antibiyoterapi fistül davranıșı konusunda fikir sahibi olmamızı engelleyebi-

leceği gibi, istikrarsız ve sık tekrarlanan daha uzun süreli antibiyotik maruziyetine 

neden olabilir.

Önerimiz, yukarıdaki șartlarda eğer bașlanır ise yüksek debili, eski, pürülan akıntılı 

fistüllerde tedavinin bașlangıç döneminde 4-6 hafta ikili antibiyoterapi olup, 

antibiyoterapiye cevap verenlerde takip eden 4-6 hafta tek ajan ile devam etmenin 

uygun olabileceğidir. Bu süre bu özellikte olmayan, rölatif yeni, düșük debili, veya 

pürülan olmayan perianal fistüllerde 2-4 hafta olarak hedeflenebilir. Antibiyotik 

yanıtı olan ve antibiyotik kesildikten sonra akıntının nüks ettiği hastalarda, yan etki 

açısından takip edilerek daha uzun dönem tek / çift antibiyotik ve/veya yarım doz 

kullanım akıntı ve inflamasyon kontrolü açısından katkı sağlayabilir. Burada önerilen 

șartlı antibiyotik kullanımı, fistül davranıșını değerlendirme diye adlandırdığımız, 

2-4 haftalık süre dıșında, mutlak anti-TNF + AZA kombinasyonu ile birlikte olması 

tedavi bașarısı açısından göz önünde tutulmalıdır. 

Cevabın kombinasyon antibiyotik ile daha umut verici olması durumunda (hastanın 

kendi tarifi ile akıntı ve debi kontrolünde belirgin azalma + CRP de belirgin düșme) 

klinik remisyon yok ise, anti-TNF, AZA dozlarının modifikasyonundan bağımsız, 

yakın kontrol ile ikili antibiyotik süresi uzatılması klinisyenin kararı olmalıdır. 

Antibiyotik yanıtına göre mevcut dozun yarıya düșürülmesi düșünülebilir.

Dirençli ve komplikasyona açık hastalık olması nedeniyle CH ilișkili perianal fistül 

tedavisinde İmmunomodulatörlerin anti-TNF ile kombine olarak kullanımı ve doz 

optimizasyonları daha iyi alternatifler ortaya çıkana kadar potansiyeli olduğunu 

düșündüğümüz en iyi tedavidir.

Kombinasyon tedavisinin en zayıf halkası olduğu düșünülse de, toksite olmadığı sürece, 

AZA nın kombinasyon tedavisine dirençli fistüllerde 12 ay dan önce, cevaplı olanlarda 

radyolojik kapanma olmadan önce kesilmesini veya doz azaltımını önermiyoruz.

Tedavide Anti TNF
Mevcut biyolojiklerin, Crohn ilișkili faz çalıșmalarının sub-grup analizleri üzerinden 

yapılan fistül tedavi etkinliklerinin değerlendirilmesi, birçok yönü ile bias içeren 

perianal fistül remisyon tanımları üzerinden yapılan ve gerçek klinik pratik ile 

paralellik göstermeyen sonuçlardır. 

Anti-TNF’ler perianal fistül tedavisinde ana tedavi ajanı olarak görülmesi 25 yılı așan 

gerçek hayat verileri ile ilișkili olarak ortaya çıkmıștır. Anti-TNF ajanlar içerisinde i.v 

uygulama ve doz artıșının kiloya göre olma avantajı ile ön plana çıkan IFX’dır. Bu 

çıkarımın yanında IFX indüksyon tedavisi akıntıda azalma ve klinik yanıt ile ilișkili olup(17) 

remisyonun idamesinin remisyonun devamlılığıyla ilișkili olduğunu göstermiștir.(16)

Tedavinin farklı zamanlarında (indüksiyon sonrası/idame sırasında) farklı IFX serum 

düzeyleri (6-15 µg/ml) fistül yanıtı ile ilișkilendirilmiștir.(18,19)

Yanıt için bildirilen IFX düzeyleri çoğunlukla lüminal tedavi bașarısı için bildirilenler-

den yüksek düzeylerdedir. Bu nedenle cevaplı veya klinik remisyon gösteren 

hastalarda henüz sup-raterpötik sayılan bir üst sınır yoktur ve anti-TNF doz artırımı 

klinik cevaba göre verilip uygulama aralığı sonunda ön görülen minimum değerin 

üstünde olmayı hedeflemelidir.

Klinik remisyonun veya radyolojik remisyonun sağlandığı zamanki serum anti-TNF 

düzeylerinin, inflamatuar yükün yüksek olduğu aktif hastalık durumunda inflamas-

yonun baskılanarak remisyonun sağlanması için gereken anti-TNF düzeylerinden 

düșük olabileceği unutulmamalıdır.

Pek çok anti ilaç antikor ölçümü tekniğinin ilaç düzeyinden etkilendiği için, ancak 

(terapötik seviye sağladığı düșünülen uygulama aralığında) çok düșük ilaç seviyesi 

(IFX için <3 µg/ml) varlığında antikor araștırılmasını öneriyoruz.

Anti-TNF tedavi kesilmesi açısından değerlendirme yapılacaksa, ancak radyolojik 

remisyon varlığında ve luminal hastalığın (mevcut ise) endoskopik remisyonda 

olması durumunda söz konusu edilmelidir. Klinik remisyon sonrası tedavi kesilmesi 

ile yüksek oranda nüks riski olduğunun hatırlanması gerekir. 

Klinik remisyonun tam radyolojik iyileșme anlamına gelmediği, 1-2 yıl gecikme ile 

radyolojik kapanmanın sağlanabildiği, hatta bazı hastalarda sadece klinik remisyo-

nun elde edilebildiği unutulmamalıdır. 

Bu nedenlerden dolayı klinik remisyon sonrası radyolojik remisyon sağlanmadan 

anti-TNF tedavinin kesilmesini bir kontraendikasyon yoksa önermiyoruz.

Radyolojik remisyon sağlandığı takdirde, en az 6 ay sonra bașka bir MR-fistülografi 

ile bu remisyonu teyit ettikten sonra, kesilmesi zorunlu durumlar haricinde, 

anti-TNF tedavinin tekrar gözden geçirilmesini öneriyoruz. Böyle bir durumda 

anti-TNF kan seviyesini halen öngörülen terapötik aralıkta tutacak bir doz azaltımı 

ile takip önerilmeli, kesme zorunluluğunda nüks açısından yakın takibin gerekli 

olduğu vurgulanmalıdır.

 
 

DİĞER BİYOLOJİK TEDAVİLER

Vedolizumab’ın (VEDO) perianal fistül tedavisindeki yeri IFX ve ADA kadar fazla 

değildir. Çalıșmalarda çoğunlukla tedavi naiv olmayan hastalar değerlendirilmiș 

olsa da yine de anti-TNF bașarısızlığı sonrası VEDO’nun perianal Crohn hastalığında 

yaygın kullanımını önermek için yeterli veri yoktur. 

CH tedavisinde kullanılan diğer görece yeni bir biyolojik ajan ise Ustekinumabdır 

(UST). UST için perianal fistül tedavisindeki tecrübe kısıtlıdır. Her ne kadar akıntıda 

azalma veya objektif olmayan düșük kapanma oranları yayınlanmıș olsa ve tedavi 

Seton
Fistüllerin yaklașık %80’i perianal apselerle ilișkili olduğundan, insizyon ve drenaj 

en yaygın ilk cerrahi müdahaledir.(21) Drenajın yanı sıra, tekrarlayan apse olușumunu 

ve yeni fistül yollarının gelișimini azaltmak için kesici olmayan setonlar kullanılır.(22) 

Fakat tek bașına seton kullanılması tedavi edici değildir ve yeniden müdahale 

gerektirir. Bu nedenle eș zamanlı medikal tedavi önemlidir.(23)

Setonun çıkarılması için uygun zamana hastaya özelinde karar vermek gerekir. Bu 

bazen setonun gereksiz uzun kalması ve kapanmayı geciktirebileceği kaygısı 

yaratabilirse de birçok hastada ise tekrarlayan apse gelișimi için kaçınılmazdır. Bu 

nedenle tekrarlayan apse öyküsü olmayan, ilk drenajı yapılan veya spontan drene 

olan hastalarda seton koymamak apsenin ve fistülün kısa süredeki davranıș șeklini 

ve tedavi etkinliğini erken değerlendirme ve takip sürecindeki beklentileri șekillen-

dirme fırsatı sunar. 

Bu șartlarda seton takılmıș hastada, enfeksiyon komplikasyonu, inflamasyon ve 

akıntı kontrol altına alındığında (düșük debi, gün așırı veya daha az) ve en önemlisi 

hasta idame tedavisi altında iken seton çekilmesi düșünülebilir. 

Bizim önerdiğimiz yukarıdaki ön șartlar ile takılmıș bir seton, antibiyotik tekrar 

bașlanması gerekmeden fistül akıntısı kontrol altında ise (düșük debi, akıntı gün 

așırı veya daha az) çekilebileceği yönündedir. 

Seton çekilmesi konusunda fikir birliği olmaması, perianal fistülün çok değișkenli 

anatomik ve klinik davranıș göstermesi ile ilgilidir. Emin olamama durumunda 

gevșek setonun spontan düșmeye bırakılması hastaların çoğunda görülür ve tercih 

edilebilir. 

 At nalı ve/veya dallanma ile birden fazla eksternal orifis gösteren, çoklu seton olan 

hastalarda en belirgin klinik gösteren traktın seton çekilme zamanlaması için rehber 

olması en uygun davranıș olabilir. Çoklu trakt ve seton içeren fistüllerde, her trakt 

bireysel olarak yukarıdaki prensipler ile değerlendirilmelidir. Bu tür hastalarda 

setonların klinik sonuçlarını değerlendirmeye yetecek zaman aralıkları ile kontrollü 

olarak tek tek çekilmesi önerilir.

Vakaların %60’ına varan oranda bașarı elde edilse de, özellikle kalın flepler kullanıl-

dığında inkontinans riski bulunmaktadır.

Flep her hasta için uygun olmayıp, flep kaldırılabilecek sağlıklı mukazanın olduğu 

sıklıkla tek trakt ve orifisin dikkate alındığı, medikal tedavi ile akıntısı ve inflamasyo-

nun kısmen kontrol altında olduğu hastalarda, bireysel olarak karar verilmelidir.

Lokal Perianal Tedaviler
Lokal kök hücre tedavisi (Darvadstrocel) sonuçları itibar ile seçilmiș hastalarda 

fistülün iç ağzının kapatıldığı bir kondisyon altında, plasebo cevabın yüksek bulunması 

nedeni ile cerrahi uygulanabilecek hastalarda olușabilecek bașarının üzerinde etkili 

olamayacağını düșündürmektedir. (104 haftada klini,k remisyon 40 vs %56)(27)

Diversiyon ve Proktektomi
Perianal fistülde tam iyileșmeyi elde etmek her zaman mümkün değildir ve bu 

nedenle diversiyon ve daha ciddi dirençli vakalarda proktektomi tedavi seçenekle-

ri olmaya devam etmektedir.

Maksimize edilmiș kombine medikal tedaviye yeterli cevabı olmayan hastada 

stoma açmak perianal fistülün klinik ve radyolojik kapanma oranlarını arttıracaktır. 

Șiddetli hastalık durumunda, diversiyon, proktektomiyi önlemek için zaman 

kazandırır. Bu dönem infeksiyöz komplikasyonların yönetilmesi ve medikal tedavi-

nin optimizasyonu fırsatı sunar. 

Perianal fistülü olan ve satellit tutulum için zorunlu intestinal rezeksiyonu olan 

hastalarda stomayı gündeme getirmek özellikle primer anostomozun neden 

olacağı debi artıșı ile fistül akıntısının kontrolünde önemli olacaktır. 

Yine ilișkili olarak diversiyon sonrasında erken dönemde yüksek oranda yanıt elde 

edilse de fistülün radyolojik kapanması sağlanamadığı takdirde kolon devamlılığı 

sağlandığında perianal fistülde nüks nadir değildir.(28)

Sık perianal apse gösteren hastalarda hastanın stomaya erken ikna edilmesi anal 

takip eden dönemde tercihen anti-TNF bașta olmak üzere biyolojik temelli 

sistemik anti-inflamatuvar tedavinin tam perianal iyilik hali sağlanana kadar 

(gereğinde pelvik MR rehberliğinde) kullanılması önerilir. Ek antibiyotik tedavi 

cevaba göre değerlendirilmelidir.

Perianal fistül tedavisi bir kombine hücum tedavisi olup, durum değerlendirmesi 

(perianal MR fistülografi, perianal US, anestezi altında muayene) ile en kısa 

sürede bașlanmalıdır.

Perianal fistül tedavisinde abse ile komplike olan hastalarda drenaj ve kombine 

antibiyotik tedavisi öncelikli olmalıdır. 

İlk kez apse ile komplike perianal fistülde seton takılmasının tekrar eden apseye 

kadar ertelenmesi fistül davranıșına ıșık tutup, seton ilișkili kapanma engeli ve 

çekilme zamanı gibi argümanları engelleyebilir.

Fistülün ikili antibiyotik ile bașlangıç sağaltımına 2 hafta içerisinde anti-TNF ve 

AZA eklenerek, bu kombine tedavinin 10-12 haftada değerlendirilmesi ve gerekir 

ise anti-TNF doz ve doz aralığında arttırma ile klinik cevabı gözleme fistül geleceği 

hakkında bilgi verici olacaktır.

Antibiyotik uygulamanın ikili olarak bașlanıp, kliniği hafif vakalarda 2-4 hafta, ağır 

vakalarda 4-6 hafta ve cevap var ise 10-12 hafta kombine uygulanması, tedavi-

nin erken kesilmesinin negatif etkisini kontrol ederken, kombine tedavinin etkinli-

ğinin kesintisiz olması ile sonuçlara olumlu etkiyecektir. 

Etkinliği ile ilgili tecrübenin çok olması, kiloya göre dozlama avantajı ile anti-TNF 

olarak IFX’ı ilk seçenek haline getirmektedir

Fistül iyileșmesinde farklı bir biyolojik ve/veya tedaviye geçmeden önce ilaç 

düzeyleri ölçümü ve klinik yanıt dikkate alınarak mümkün olan maksimum doz IFX 

tedavisinin yeterince süre verilmiș olduğundan emin olunması, mevcut literatür ve 

klinik gözlemlerimizce en etkin olduğunu düșündüğümüz tedaviyi erken terket-

memizi engeller. 

Klinik remisyon ancak mevcut kombine tedavi dozlarına cevaba ișaret eder, 

tedaviyi azaltma veya aralık açma șeklinde modifiye etmeden önce asıl hedef 

radyolojik remisyon olmalıdır.

Perianal fistülün ciddi komplikasyonlar (multiple apseler, maserasyon, doku 

defekti, ciddi inkontinans ve anal darlık) ile gelmesi durumunda öncelikli stoma ve 

i.v. antibiyoterapi her türlü sonucu olumlu olarak etkileyecektir. 

Medikal kombine tedavinin minimal bașarı sağlayabildiği veya etkin olmadığı 

yüksek debili fistül durumda hastanın stomaya ikna edilmesi ve radyolojik kapan-

ma sağlanana kadar stomayı tutabilme, prensip olmalıdır. 

 

Komplikasyonların kontrolü ile açılmıș stoma da, radyolojik kapanmanın olup 

olmadığı, komplikasyonların kontrol edilip edilemediği ve komplikasyonların hasta 

yașamına olan negatif etkilerinin boyutuna göre karar verilmelidir.

İyi diyalog ile stomanın kapatılması için olan hasta ısrarının rasyonel bir dille kar 

ve zarar açısından hasta ile tartıșılması çok önemlidir. 

Bașta anti-TNF olmak üzere, kombine tedavinin her birleșeni (antibiyotik, anti-TNF, 

immunomodulatör) için doz ve süre optimizasyonu ve tedavi cevabının ve yan etkilerin 

yakın kontrolü, tedaviyi bașarısız ilan etmeden önce değerlendirilmesi mutlak gereken 

basamaklardır. 

Bazı hastalarda semptom kontrolü, hayat kalitesinin sağlanması, komplikasyonların 

engellenmesi, kontinansın sağlanması-korunması yanlızca stoma ile sağlanabileceği 

en bașından hasta ile paylașılmalıdır. 

Stomayı kabul etmeyen hastalarda, mevcut komplikasyonları, geçiciyi reddederken 

kalıcı stomanın kaçınılmaz olabilmesi, morbidite ve hatta nadir de olsa mortalite 

potansiyelini hastaya anlatmak klinisyenin öncelikli görevi olup, hastaya yaklașımın 

ve iletișimin fark getireceği unutulmamalıdır

Önceleri fistülün %50 akıntısında azalma klinik cevap olarak kabul edilirken bu gün 

radyolojik kapanmayı telaffuz ediyor olmamız beklentilerimizin ne kadar değișip 

rasyonelleștiğini gösterirken bașarı aynı oranda arttırabilmiș değiliz. 

Perianal fistül için klinik yanıt tanımı fistüllerin %50’sinde kapanma olması, klinik 

remisyon ise tüm fistüllerde klinik kapanmanın olması olarak tanımlanmakta ise de 

bu tanımlama kesitsel ve anlık bir değerlendirme olup, fistül davranıșının dalgalı seyrini 

dikkate almayan bir ölçümlemedir. Bu nedenle perianal fistül bașta olmak üzere, klinik 

fistül remisyonunun > 3 ay üzerinde, minimal iç çamașır kirlenmesi dahil, hiçbir akıntı 

olmaması ve kompresyon akıntı olușmaması șeklinde tanımını daha doğru buluyoruz. 

Bununla birlikte 3 aylık sürede akıntı sürecinin klinik değerlendirmesi (mevcut en sık 

İBH takip vizit aralığı ile rastlantısal süresel birliktelik) içinde, hastalar PAF akıntısı için 

rutin sorgulandığında, çok minimal olduğu için önemsemeyip belirtmeyi ihmal etmeleri 

veya hekimin bunu önemsiz görmesi olasıdır. Bu nedenle önerdiğimiz 3 aylık bir 

sürenin akıntısız geçmiș olmasını KR için kriter olarak alsak bile, bu tanıma șüphe ile 

yaklașarak PAF tedavi değerlendirmesini objektif radyolojik remisyon üzerinde kurgu-

lamamız, bize kesin ve açık bir tedavi hedefi verir.

Perianal fistülde klinik cevap (KC), hastayı takip eden klinisyenin öngörüsü ile șekille-

nen, birden çok parametreli ve daha az objektif bir değerlendirmedir. Bu değerlendir-

 Klinik olarak aktif bir perianal fistül saptandığında, tedavi antibiyotik ile bașlamak 

ve 2-4 hafta içinde AZA + anti-TNF kombinasyonu eklenerek tedaviye devam 

edilmesi önerilir. 

Bu yaklașım hemen hepsi belli oranlarda hepatotoksik olan, özellikle ikili antibiyotik, 

tedavi ajanlarının (anti-TNF, AZA, antibiyotik) toksite potansiyellerini değerlendirile-

bileceği gibi fistülde potansiyel infeksiyon birlikteliğini de göz ardı etmemiș ve izole 

antibiyotik altında fistülün nasıl davrandığının gözlemlememizi sağlar. 

Tedavide Antibiyotikler
Antibiyotikler, özellikle metranidazol ve ciprofloxacin, anaerop spektrumu ve doku 

penetrasyonu çok iyi olan iki ajanın kombinasyonu, aktif perianal fistüllerin ve abse 

komplikasyonunun tedavisinde ilk basamak olarak önemli bir yer tutmaktadır.

 

Basit fistüllerin veya CH ilișkisiz fistüllerin tedavisinde antibiyotik monoterapisi 

uygun olabilir, fistülün kompleks ve/veya yüksek debili olması antibiyotik uygulama-

nın 2 ajan ile bașlanması için uyarı olarak kabul edilmesi zaman ve efektif tedavi 

açısından göz önünde tutulması önerilir. 

Kompleks fistüller için immunsupresif tedavi olmadan mono - antibiyoterapi yeterli 

değildir ve akıntı kesilse bile antibiyotik sonlandırıldıktan sonra nüks sıktır.(12)

Sıklıkla gözlenebilen metranidazol ilișkili intolerans düzeyinde gastrointestinal yan 

etkiler söz konusu olduğunda, anaerobik spektrumu olan bir antibiyotik, (amoksisi-

lin+ clavulonik asit) ile değișimi veya ciprofloxsasin in moksifloxasin ile değișimi 

önerilebilir.

Remisyon indüksiyonunda antibiyotik + biyolojik + AZA kombinasyonu özellikle 

debisi yüksek kompleks fistüllerde önemlidir. 

Prezantasyonda klinik remisyon gösteren (< 3 ay hiç akıntı olușturmayan) ve apse 

kliniği olmayan kișilerde antibiyotik önermiyoruz. Klinik ve biyokimyasal bulgu olmadan, 

MR-fistülografinin apse varlığına ișaret etmesi durumunda, bunun < 1 cm apse veya 

genișlemiș bir fistül traktı olup olmadığının tekrar değerlendirilmesini öneriyoruz. 

Stoplanan antibiyotikler sonrası kombine tedavi devam ederken klinik cevapta 

dalgalanmanın araya tekrar antibiyotik ile girme ile stabilizasyonu, klinik pratikte 

çok sık karșılașılan bir durum olup, antibiyotik cevaplı hastalarda yakın klinik kontrol 

ile uygulanabilir. 

İnflamasyon tedavisinde kullanılan tüm ilaçların hepatotoksisite potansiyallerinin, 

özellikle kombine fistül tedavisi altında potansiyelize olabileceği unutulmamalı ve 

özellikle ikili antibiyoterapi alan hastalarda toksite açısından yakın takip sağlanma-

lıdır. 

Kronik böbrek yetmezliği durumunda ve kemik gelișiminin tam olmadığı genç 

hastalarda ve kardiyak aritmi potansiyeli olan hastalarda (uzun QT) ciprofloxacin 

doz azaltımı veya kullanılmaması klinisyenin dikkatinde olmalıdır. 

Yașlı, komorbiditeleri olan, sık yatıș ihtiyacı gösteren hastaların immunosupresif 

tedavi altında daha kırılgan olmaları gerçeği, antibiyotik ilișkili Cl.difficile diyaresi 

ve nadir olsa da psodo-membranöz enterekolit açısından yakın takiplerini gerektirir. 

Tedavide İmmünomdülator
İmmunomodulatör ilaçlardan tiyopurinler (AZA 6-merkaptopürin(6-MP) semptom-

larda iyileșme sağlasa da fistül kapanma oranları düșük ve nüks sıktır. Perianal 

fistül tedavisinde kısmen etkin oldukları söylenebilirse de(13) asıl beklenti kombine 

tedavideki sinerjik etkileri ile ilgilidir. 

Metotreksat için perianal fistül tedavisi ile ilgili tecrübe AZA ya kıyasla daha kısıtlıdır, 

bu amaçla kullanımından ziyade luminal hastalık tedavisinde veya anti TNF etkinliği 

amacıyla kullanılabilir.(14)

Izole anti-TNF’e kıyasla immunmodulatular + anti-TNF kombinasyon tedavisinin 

avantajı olmadığını söyleyen çalıșmalar olsa da yüksek klinik yanıtla ilișkili olduğunu 

vurgulayan gözlemsel çalıșmalar mevcuttur.(15,16) Bu çalıșmalarda anti-TNF düzeyle-

ri ile ilgili veri olmaması nedeniyle immunmodulatörlerin katkısının anti-TNF immu-

nojenitesi ve düzeyleri üzerinden mi olduğu belirsizdir. 

Perianal fistül tedavisinde, her dozun klinik değerlendirmesi indüksiyonu takiben 

en az 3 uygulama sonrası (8 hafta ara uygulamada 6 ay, 4 hafta ara uygulamada 

3 ay) olmasını öneriyoruz.

 

Anti-TNF tedavinin 3-6.ayında klinik ve radyolojik değerlendirme, anti-TNF doz 

artımı veya kombine tedavi unsurlarını yönetmek için yardımcı olabilirse de MR-fis-

tülografinin komplikasyon olușması dıșında, en azından klinik remisyonun olmadığı 

hastalarda klinik kararlara etkisi çok kısıtlı olacaktır. Klinik remsiyon söz konusu 

ise, radyolojik iyileșme veya remisyon MR-fistülografi ile doğrulanması önemlidir. 

Klinik remisyonda inflamasyon bulguları gerilese de MR’da tam iyileșmenin 12 ay 

veya daha sonraya kadar uzayabildiği unutulmamalıdır.

Klinik yanıta göre anti-TNF dozunda artıș ve/veya aralığında düșme daha pratik ve 

tedavi hedefi odaklı ise de, yeterli idame anti-TNF (IFX 10 mg/kg/ 8 hafta en az 3 

doz) altında cevabı olan ancak henüz klinik remisyon göstermeyen hastada ilaç 

seviyesinin terapotik aralıkta olup olmadığının kontrolünü öneriyoruz. 

Cevabın minimal veya hiç olmadığı hastada, kombine tedavi unsurlarını optimize 

edip, gerekiyor ise antibiyotik kullanımı veya devamı altında önce 3 doz 10 mg/kg/ 

4 hafta uygulama ve takibinde klinik cevaptan bağımsız seviye ölçümü öneriyoruz. 

Yüksek doz IFX (10 mg/kg/ 4 hafta) tedavisi altında kısmi fistül yanıtı olan, 

tedavi dönemi yaklaștığında klinik bulgu ve akıntı șikayetleri artan hastalarda 

düșük anti-TNF düzeyleri ile birlikte anti ilaç antikoru saptanmadığı durumlar-

da, hasta özelinde değerlendirilerek daha yüksek doz anti-TNF tedavisi değer-

lendirilebilir.

Fistül için ön görülen terapötik seviye altında düzey geri ödeme sisteminden yüksek 

doz talebi düșündürmeli ancak anti-TNF ye olan antikor pozitifliği birlikteliği var 

ise, özellikle klinik cevabın yeterli olmadığı hastalarda, anti-TNF değișikliği daha 

olumlu klinik sonuçlar getirebilir. 

Anti-TNF tedavi ilișkili, tedaviyi takiben gelișen simetrik küçük eklem tutulumlu 

poliartalji șikayeti anti ilaç antikor varlığı için uyarıcı olabilir. 

optimizasyonu ile anti-TNF cevapsız hastalarda, UST’nin perianal fistül hastalarında 

faydalı olabileceğini düșündürse de, bu etkinin boyutu ve gerçek etkinliği șimdilik 

umut vaat etmemektedir. 

Upadacitinib (UPA), hem UC hem de CH tedavisinde yakın dönemde klinik kullanım 

yeri bulan selektif bir JAK1 inhibitörüdür. Faz çalıșmalarının alt grup analizlerinde 

elde edilen fistül ilișkili sonuçların değerlendirilme parametreleri, klinisyeni ikna 

edecek düzeyde olmayıp uzun süreli takip sonuçları olarak da anlamlı sonuçlar 

içermemektedir (12. haftada fistülde klinik remisyon elde edilen ve fistül drenajında 

≥%50 azalma elde edilen hastaların oranı, UPA ile plaseboya kıyasla daha yüksek).

IL-23 blokörlerinin yeni kullanımları ve halen devam eden PAF ilișkili faz çalıșmaları 

nedeniyle, kombine ve çok unsurlu olması gereken PAF tedavisindeki rolü henüz 

net değildir. 

Cerrahi Tedavi
Biyolojikleri içeren medikal tedaviye rağmen perianal fistül hastalarının %60 

kadarında peri-anal girișim gerekmektedir; multidisipliner yaklașım ve cerrahi 

teknikler önemli bir yer tutmaktadır.(20)

Kompleks fistüllerin büyük kısmı fistülektomi, fistülotomi ile dıșkı inkontinansı ile 

sonuçlanacağı bir yerleșim ve dağılım gösterirler. Bu nedenle cerrahi prosedürün 

seçimi hastalığın karmașıklığına, konumuna ve sfinkter hasarı riskinin en aza 

indirilmesine dayanmaktadır. 

Mevcut komplikasyon potansiyelleri özellikle perianal bölge söz konusu olduğunda 

öncelikle tecrübeli bir İBH cerrahının olup olmadığı cerrahi tedavi olasılığının ön 

șartı ve belirleyicisi olacaktır.

Medikal tedavinin fistül klinik ve radyolojik remisyonundaki kısıtlı bașarısı göz 

önünde tutularak, her hastada bu tedavi hedeflerine ulașabilmek için, tecrübeli bir 

radyolog eșliğinde MR-fistülografi değerlendirmesi ve remisyon odaklı cerrahi 

girișimler için bu konuda tecrübeli bir cerrah görüșü alınmasını öneriyoruz.

Setonun/ların bir grup tedaviye cevapsız ve sık apse kliniği gösteren hastada uzun 

süre veya hayat boyu kalıcı olarak tek tedavi șansı olabileceği unutulmamalıdır. 

Fistülotomi
Fistülotomi, fistülün uzunluğu boyunca açılması ve epitelize traktın yok edilmesi 

ișlemidir. Superfisyal, alçak intersfinkterik ve sfinkterin %33’ünden daha azını 

içeren alçak transsfinkterik fistüllerin tedavisinde oldukça etkilidir.(24) Yüksek 

iyileșme oranları (%80) bildirilse de nüks oranlarının da %15’e kadar çıkabildiği 

rapor edilmiștir. 

Kısa anal kanal durumunda, belirgin eksternal sfinkter tutulumunda veya süregelen 

ishali olan hastalarda inkontinans riskine dikkat edilmelidir.(25)

Diğer Yaklașımlar 
Kompleks PAF tedavisinde, daha konservatif, sifinkter fonksiyonunu koruyan, LIFT, 

iç ağzın bağlanması, flap çevirme gibi girișimler, sıklıkla ön șart gerektiren, tek 

veya az sayılı seçilmiș fistüllerde uygulanıp kısıtlı bașarılar gösterse de, bahsi geçen 

cerrahi süreçler ile medikal tedavinin birlikteliğinin yalnız medikal tedaviye oranla 

daha yüksek bașarı șansı öngördüğü literatürde gösterilmiștir.

İntersfinkterik fistül traktının ligasyonu: transsfinkterik fistüllerin ve intersfinkterik 

alandan geçen bazı karmașık fistüllerin tedavisi için bașka bir cerrahi seçenektir. 

İntersfinkterik olukta bir kesi yapılır ve fistül yolunun iç ve dıș uçları belirlenip bağla-

nır.(26) Kompleks fistüller sıklıkla bu profilde aday olmazlar. Seçili komplike fistül 

hastalarında radyoloji ve cerrahi görüșü alınarak fistül traktlarının bu girișimin 

uygunluğu açısından değerlendirilmesini öneriyoruz. Bu yaklașım hem klinik remis-

yon sağlanması hem de inflamatuvar yükün azaltılarak medikal tedavi etkinliği 

açısından önemli olabilir.

Endorektal fleb ise kütanöz yara olușturmayan ve sfinkter kompleksini koruma 

avantajına sahip bir cerrahi seçenektir. Prosedür, traktın kürtajını ve üstünün 

dikilmesini, ardından fistülün iç açıklığı kapatmak için bir flep yapılmasını içerir. 

Böylece fistülün dıș açıklığın kendi kendine boșalmasına ve iyileșmesine izin 

verilir.(24)

fibroza gidiși azaltacağı gibi fistülün radyolojik kapanma șansını arttırır. 

Perianal fistülün klinik kapanması değil radyolojik olarak kapanması ve MR 

fistülografi de aktivite göstermemiș olması ancak stomanın kapanması için 

hareket noktası olmalıdır. Bu süre sıklıkla 6 ay-1 yıl veya daha fazla olabilir. 

Radyolojik olarak fistülü kapanan hastalarda mevcut tedavinin kesilmeden 

devamı önerilir.

 

Anti-TNF dozu yanıta göre azaltılabilirse de kesilmesi önerilmez. Perianal fistül 

radyolojik kapanmasını takip eden ilk 6 ay 1 yıl sonra sonrasında MR ile radyolojik 

kapalı olduğunun teyidini ve takiben yakın klinik takip ile izlenmesini öneriyoruz.

Perianal bölgenin maserasyon, apse ve/veya multiple fistül traktları ile komplikasyona 

çok açık olduğu komplike durumda, stomayı birinci basmak yapıp i.v. antibiyotik 

+lokal antifungal, anti-iflamatuar (oxido-zinc), vac tedavileri ile yukarıda belirlediğimiz 

kombine medikal tedavinin kullanılması hastayı stabilize edecek tek tedavi olabilir. 

Stoma ve maksimum medikal tedaviye rağmen dirençli hastalarda anal kanal ile 

birlikte proktektomi ve kalıcı stoma kaçınılmaz olabilir. Ancak stoma bir cerrahi 

tedavi olmaktan çok, sifinktere direkt müdahalenin olmadığı, optimize edilmiș 

medikal tedavinin bașarısını arttırabilecek ek bir modalite olarak algılanmalıdır. 

Literatür iki yönde değerlendirmeler olsa da, optimize edilmiș medikal tedaviye ek 

yapılan stomanın kompleks PAF bașarısına katkısından söz edebiliriz.(29)

Stoma reddi olan hastada hastane yatıșı yapılarak; seton, 4-6 haftalık i.v kombine 

antibiyotik, lokal tedavi ile kombine medikal tedavi denenebilirse de bașarısızlık ve 

komplikasyon olușmasının, erken stoma açılan hastalara kıyasla daha fazla 

olması beklenmelidir.

Miles operasyonu (abdominoperineal rezeksiyon) yapılmıș, perianal bölgenin çok 

masere olup yağlı planlarda inflamasyonun olduğu hastalarda, post-op perianal 

komplikasyonları önlemek, rezidü kalmıș veya post-op gelișebilecek fistüllerin 

olușumunu engellemek ve yara iyileștirmesini kolaylaștırmak için operasyonu 
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PERİANAL FİSTÜL

Epidemiyoloji
Crohn hastalarının %4-10’a kadarında ilk tanı anında perianal hastalık mevcuttur 

ve hastalık süresi arttıkça kümülatif risk de artmaktadır. Üçüncü basamak klinikler-

de perianal fistül ile takipli hasta oranı %30’u geçebilmektedir. İzole perianal 

hastalık, yüksek fistül birlikteliği ile gider, daha küçük bir yüzde teșkil eder ve bazı 

hastalarda lüminal satellit tutulumla birlikteliği bașlangıçta fark edilmemiș olabilir.

Sık kullanılan anatomik bir sınıflandırma olan Parks fistülleri eksternal anal sfinkter-

le olan ilișkisine göre intersfinkterik, transsfikterik, suprasfinkterik ve ekstrasfinkte-

rik olarak tanımlamaktadır.(1) Diğer bir sınıflama ise basit ve kompleks fistüldür. 

Basit fistüller alçak transsfinkterik veya intersfinkterik olarak tanımlanırlar ve 

eksternal anal sfinkterin distal 1/3’ ünden azını tutar ve dentat line altındadır. 

Kompleks fistüller ise yüksek transsfinkterik, suprasfinkterik, ekstrasfinkterik 

fistüller ve at nalı fistülleri içerir, birden fazla perianal açıklığı olan ve abse -koleksi-

yon, anal darlık ilișkili fistüllerdir.(2)

Fistül Tedavi Bașarısı İlișkili Faktörler
Perianal fistül tedavisinin, potansiyel komplikasyonlarının ciddi sonuçları olması 

nedeni ile, en erken sürede bașlanması gereken kombine bir hücum tedavisi 

olduğu hatırlanmalıdır.

Fistül tipi, anal kanalda darlık, dıșkı inkontinansı, perianal maserasyon, abse gibi 

komplikasyonların olup olmaması fistül tedavisini yönlendirecektir. Proktit varlığı 

fistül tedavi yanıtının kötü olması ile nüks riskinin bağımsız bir göstergesi olarak 

kabul edilebilir. 

Sigara alıșkanlığı, striktürler, luminal satellit tutulum da kötü tedavi yanıtı ile ilișkili 

diğer faktörlerdendir.(3)

Kompleks yapıda fistüller, uzun - daha yüksek volümlü fistüllerin inflamatuvar yükünün 

daha fazla ve iyileșmenin daha zor ve uzun süreli olabileceği söylenebilir.(4)

Komplikasyon gelișmeden erken dönemde bașlanan kombine tedavi sonuçlara 

olumlu yönde etki ederek bazı hastalarda kaçınılmaz olabilen kalıcı stomaya gidiși 

engelleyebilir. 

Fistül Tedavi Hedefi - Remisyon Tanımları
Yașlanan fistüldeki fibrotik değișikliklerin ve/veya endotelizasyonun tedavi (anti-TNF) 

etkisinde azalmaya neden olabileceği ve tam fistül kapanmasını zorlaștıracağı öne 

sürülebilir. Bu nedenle step-up yaklașımından ziyade erken biyolojik tedavi perianal 

fistül için uygundur. 

Fistül tedavisinde hedef fistülün en erken ve sorun olușturmadan kapanması ise de 

özellikle komplike olmuș fistüllerde uzun soluklu bir tedavi sürecinin olacağı ve yakın 

takip gerektireceği unutulmamalıdır. 

Perianal fistülün ilk tedaviye olan cevabı uzun süreli davranıșı hakkında fikir verici 

olabilir. Bu nedenle anti-TNF indüksiyon dönemi ile idame arasında olan süre (12-16 

hafta) içinde bașta antibiyotik olmak üzere kısa sürede eklenen anti-TNF+Azatiyopurin 

(AZA) kombinasyon cevabını değerlendirmek önemlidir. 

PERİANAL CROHN TEDAVİSİ
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meye somut destek olabilecek CRP ise ancak görece > 50% bir düșme eșlik ediyor 

ise kısmen destekleyici olabilir. CRP düșmesi, PAF dıșı luminal hastalık cevabı ile ilișkili 

olsa da, inflamatuar yükte genel bir azalma, en azından komplikasyon olmaksızın 

olumlu ilerleme olarak düșünülebilir. 

Klinik olarak fistül ağzı kapansa da MR’da fistül yolunun açık olabildiği gösterilmiștir(5) 

ve klinik pratikte rutin karar verdirici olarak kullanılması çok önemlidir. Radyolojik 

olarak fistül kapanması luminal hastalığın endoskopik remisyonu ile eșdeğer tutulması 

yanlıș olmaz ve uzun dönem remisyon ilișkili olabileceğinden tedavi hedefi haline 

gelmesi oldukça uygundur.(6) Klinik remisyon sonrası eğer radyolojik fistül kapanma 

sağlanabilirse aradaki sürenin sıklıkla en az 6 ay, çoğunlukla da 1 yıl veya daha uzun 

olabileceğini vurgulamak gerekir. 

Medikal Tedavi
Perianal fistül spektrumu basit fistül ile kompleks yüksek debili perianal bölgenin 

ileri masere olduğu komplikasyonlu form arasında dağılır. 

Medikal tedavi spektrumu; kısa süreli tek antibiyotik ile bașlayıp kombine çift 

antibiyotik, + maksimum doz anti-TNF ve AZA 2-2.5 mg/kg ile uzun süreli kombi-

nasyon + saptırıcı stoma birlikteliği arasında değișir. Erken anti-TNF tedavisinin 

perianal hastalık için olumlu olabileceğini düșündüren bulgular(7,8) ve fistülize 

hastalıkta, hastalık süresi ile IFX’e yanıt oranı arasında negatif ilișki erken ve 

anti-TNF içeren bir tedavi rejimini destekler.(9)

Perianal Crohn hastalığını tedavi ederken, immünsüpresif tedaviye bașlamadan 

önce varsa altta yatan abse veya enfeksiyonun ortaya konması ve kontrol altına 

alınması önemlidir

Tek bașına anti-TNF indüksiyon tedavisine kıyasla AZA ile kombinasyon antibiyotik 

kullanılması, klinik yanıt ve remisyon açısından üstündür.(10) Intravenöz uygulama 

ve gerektiğinde doz artıșı yapılan IFX bu nedenle daha yüksek klinik bașarı göstere-

bileceği düșünülebilirse de bizim karșılaștırmamız i.v ve s.c Infliximab uygulamanın 

PAF tedavi etkinliği arasında bir fark göstermeyip s.c uygulamanın daha kararlı 

anti-TNF seviyesi sağladığı yönündedir.(11)

Tam klinik remisyon göstermese de, anti-TNF + AZA kombinasyonu ile indüksiyon 

dönemini ve idame geçișinde (12-16 hafta) klinik cevabı (akıntı ve debi kontrolünde 

belirgin azalma olan + CRP de belirgin düșme) olan ve/veya aralıklı akıntı olușturan 

fistüllerde, klinik remisyon sağlamak için takipte, 2-4 hafta antibiyotik eklenerek 

klinik sonuca katkısının yakın gözlenmesini tedavinin etkinliğine katkıda bulunabilir.

Antibiyotik eklenen her hastada yeterince süre ve kombine antibiyotik kullanımı 

antibiyotiğin etkinliği konusunda bir fikir vereceği gibi, özellikle indüksiyon 

döneminde anti-TNF ve AZA kombinasyonunu potansiyalize edecektir.

Antibiyotik tedavisinin süresi konusunda bile fikir birliği olmaması, hastalar arasın-

daki çok değișken cevap ve tedaviye uyumsuzluk ile tekrar akıntı bașlaması șașırtıcı 

değildir ve hasta bazında değerlendirilmelidir. Ancak kısa süreli ve/veya kombine 

olmayan antibiyoterapi fistül davranıșı konusunda fikir sahibi olmamızı engelleyebi-

leceği gibi, istikrarsız ve sık tekrarlanan daha uzun süreli antibiyotik maruziyetine 

neden olabilir.

Önerimiz, yukarıdaki șartlarda eğer bașlanır ise yüksek debili, eski, pürülan akıntılı 

fistüllerde tedavinin bașlangıç döneminde 4-6 hafta ikili antibiyoterapi olup, 

antibiyoterapiye cevap verenlerde takip eden 4-6 hafta tek ajan ile devam etmenin 

uygun olabileceğidir. Bu süre bu özellikte olmayan, rölatif yeni, düșük debili, veya 

pürülan olmayan perianal fistüllerde 2-4 hafta olarak hedeflenebilir. Antibiyotik 

yanıtı olan ve antibiyotik kesildikten sonra akıntının nüks ettiği hastalarda, yan etki 

açısından takip edilerek daha uzun dönem tek / çift antibiyotik ve/veya yarım doz 

kullanım akıntı ve inflamasyon kontrolü açısından katkı sağlayabilir. Burada önerilen 

șartlı antibiyotik kullanımı, fistül davranıșını değerlendirme diye adlandırdığımız, 

2-4 haftalık süre dıșında, mutlak anti-TNF + AZA kombinasyonu ile birlikte olması 

tedavi bașarısı açısından göz önünde tutulmalıdır. 

Cevabın kombinasyon antibiyotik ile daha umut verici olması durumunda (hastanın 

kendi tarifi ile akıntı ve debi kontrolünde belirgin azalma + CRP de belirgin düșme) 

klinik remisyon yok ise, anti-TNF, AZA dozlarının modifikasyonundan bağımsız, 

yakın kontrol ile ikili antibiyotik süresi uzatılması klinisyenin kararı olmalıdır. 

Antibiyotik yanıtına göre mevcut dozun yarıya düșürülmesi düșünülebilir.

Dirençli ve komplikasyona açık hastalık olması nedeniyle CH ilișkili perianal fistül 

tedavisinde İmmunomodulatörlerin anti-TNF ile kombine olarak kullanımı ve doz 

optimizasyonları daha iyi alternatifler ortaya çıkana kadar potansiyeli olduğunu 

düșündüğümüz en iyi tedavidir.

Kombinasyon tedavisinin en zayıf halkası olduğu düșünülse de, toksite olmadığı sürece, 

AZA nın kombinasyon tedavisine dirençli fistüllerde 12 ay dan önce, cevaplı olanlarda 

radyolojik kapanma olmadan önce kesilmesini veya doz azaltımını önermiyoruz.

Tedavide Anti TNF
Mevcut biyolojiklerin, Crohn ilișkili faz çalıșmalarının sub-grup analizleri üzerinden 

yapılan fistül tedavi etkinliklerinin değerlendirilmesi, birçok yönü ile bias içeren 

perianal fistül remisyon tanımları üzerinden yapılan ve gerçek klinik pratik ile 

paralellik göstermeyen sonuçlardır. 

Anti-TNF’ler perianal fistül tedavisinde ana tedavi ajanı olarak görülmesi 25 yılı așan 

gerçek hayat verileri ile ilișkili olarak ortaya çıkmıștır. Anti-TNF ajanlar içerisinde i.v 

uygulama ve doz artıșının kiloya göre olma avantajı ile ön plana çıkan IFX’dır. Bu 

çıkarımın yanında IFX indüksyon tedavisi akıntıda azalma ve klinik yanıt ile ilișkili olup(17) 

remisyonun idamesinin remisyonun devamlılığıyla ilișkili olduğunu göstermiștir.(16)

Tedavinin farklı zamanlarında (indüksiyon sonrası/idame sırasında) farklı IFX serum 

düzeyleri (6-15 µg/ml) fistül yanıtı ile ilișkilendirilmiștir.(18,19)

Yanıt için bildirilen IFX düzeyleri çoğunlukla lüminal tedavi bașarısı için bildirilenler-

den yüksek düzeylerdedir. Bu nedenle cevaplı veya klinik remisyon gösteren 

hastalarda henüz sup-raterpötik sayılan bir üst sınır yoktur ve anti-TNF doz artırımı 

klinik cevaba göre verilip uygulama aralığı sonunda ön görülen minimum değerin 

üstünde olmayı hedeflemelidir.

Klinik remisyonun veya radyolojik remisyonun sağlandığı zamanki serum anti-TNF 

düzeylerinin, inflamatuar yükün yüksek olduğu aktif hastalık durumunda inflamas-

yonun baskılanarak remisyonun sağlanması için gereken anti-TNF düzeylerinden 

düșük olabileceği unutulmamalıdır.

Pek çok anti ilaç antikor ölçümü tekniğinin ilaç düzeyinden etkilendiği için, ancak 

(terapötik seviye sağladığı düșünülen uygulama aralığında) çok düșük ilaç seviyesi 

(IFX için <3 µg/ml) varlığında antikor araștırılmasını öneriyoruz.

Anti-TNF tedavi kesilmesi açısından değerlendirme yapılacaksa, ancak radyolojik 

remisyon varlığında ve luminal hastalığın (mevcut ise) endoskopik remisyonda 

olması durumunda söz konusu edilmelidir. Klinik remisyon sonrası tedavi kesilmesi 

ile yüksek oranda nüks riski olduğunun hatırlanması gerekir. 

Klinik remisyonun tam radyolojik iyileșme anlamına gelmediği, 1-2 yıl gecikme ile 

radyolojik kapanmanın sağlanabildiği, hatta bazı hastalarda sadece klinik remisyo-

nun elde edilebildiği unutulmamalıdır. 

Bu nedenlerden dolayı klinik remisyon sonrası radyolojik remisyon sağlanmadan 

anti-TNF tedavinin kesilmesini bir kontraendikasyon yoksa önermiyoruz.

Radyolojik remisyon sağlandığı takdirde, en az 6 ay sonra bașka bir MR-fistülografi 

ile bu remisyonu teyit ettikten sonra, kesilmesi zorunlu durumlar haricinde, 

anti-TNF tedavinin tekrar gözden geçirilmesini öneriyoruz. Böyle bir durumda 

anti-TNF kan seviyesini halen öngörülen terapötik aralıkta tutacak bir doz azaltımı 

ile takip önerilmeli, kesme zorunluluğunda nüks açısından yakın takibin gerekli 

olduğu vurgulanmalıdır.

 
 

DİĞER BİYOLOJİK TEDAVİLER

Vedolizumab’ın (VEDO) perianal fistül tedavisindeki yeri IFX ve ADA kadar fazla 

değildir. Çalıșmalarda çoğunlukla tedavi naiv olmayan hastalar değerlendirilmiș 

olsa da yine de anti-TNF bașarısızlığı sonrası VEDO’nun perianal Crohn hastalığında 

yaygın kullanımını önermek için yeterli veri yoktur. 

CH tedavisinde kullanılan diğer görece yeni bir biyolojik ajan ise Ustekinumabdır 

(UST). UST için perianal fistül tedavisindeki tecrübe kısıtlıdır. Her ne kadar akıntıda 

azalma veya objektif olmayan düșük kapanma oranları yayınlanmıș olsa ve tedavi 

Seton
Fistüllerin yaklașık %80’i perianal apselerle ilișkili olduğundan, insizyon ve drenaj 

en yaygın ilk cerrahi müdahaledir.(21) Drenajın yanı sıra, tekrarlayan apse olușumunu 

ve yeni fistül yollarının gelișimini azaltmak için kesici olmayan setonlar kullanılır.(22) 

Fakat tek bașına seton kullanılması tedavi edici değildir ve yeniden müdahale 

gerektirir. Bu nedenle eș zamanlı medikal tedavi önemlidir.(23)

Setonun çıkarılması için uygun zamana hastaya özelinde karar vermek gerekir. Bu 

bazen setonun gereksiz uzun kalması ve kapanmayı geciktirebileceği kaygısı 

yaratabilirse de birçok hastada ise tekrarlayan apse gelișimi için kaçınılmazdır. Bu 

nedenle tekrarlayan apse öyküsü olmayan, ilk drenajı yapılan veya spontan drene 

olan hastalarda seton koymamak apsenin ve fistülün kısa süredeki davranıș șeklini 

ve tedavi etkinliğini erken değerlendirme ve takip sürecindeki beklentileri șekillen-

dirme fırsatı sunar. 

Bu șartlarda seton takılmıș hastada, enfeksiyon komplikasyonu, inflamasyon ve 

akıntı kontrol altına alındığında (düșük debi, gün așırı veya daha az) ve en önemlisi 

hasta idame tedavisi altında iken seton çekilmesi düșünülebilir. 

Bizim önerdiğimiz yukarıdaki ön șartlar ile takılmıș bir seton, antibiyotik tekrar 

bașlanması gerekmeden fistül akıntısı kontrol altında ise (düșük debi, akıntı gün 

așırı veya daha az) çekilebileceği yönündedir. 

Seton çekilmesi konusunda fikir birliği olmaması, perianal fistülün çok değișkenli 

anatomik ve klinik davranıș göstermesi ile ilgilidir. Emin olamama durumunda 

gevșek setonun spontan düșmeye bırakılması hastaların çoğunda görülür ve tercih 

edilebilir. 

 At nalı ve/veya dallanma ile birden fazla eksternal orifis gösteren, çoklu seton olan 

hastalarda en belirgin klinik gösteren traktın seton çekilme zamanlaması için rehber 

olması en uygun davranıș olabilir. Çoklu trakt ve seton içeren fistüllerde, her trakt 

bireysel olarak yukarıdaki prensipler ile değerlendirilmelidir. Bu tür hastalarda 

setonların klinik sonuçlarını değerlendirmeye yetecek zaman aralıkları ile kontrollü 

olarak tek tek çekilmesi önerilir.

Vakaların %60’ına varan oranda bașarı elde edilse de, özellikle kalın flepler kullanıl-

dığında inkontinans riski bulunmaktadır.

Flep her hasta için uygun olmayıp, flep kaldırılabilecek sağlıklı mukazanın olduğu 

sıklıkla tek trakt ve orifisin dikkate alındığı, medikal tedavi ile akıntısı ve inflamasyo-

nun kısmen kontrol altında olduğu hastalarda, bireysel olarak karar verilmelidir.

Lokal Perianal Tedaviler
Lokal kök hücre tedavisi (Darvadstrocel) sonuçları itibar ile seçilmiș hastalarda 

fistülün iç ağzının kapatıldığı bir kondisyon altında, plasebo cevabın yüksek bulunması 

nedeni ile cerrahi uygulanabilecek hastalarda olușabilecek bașarının üzerinde etkili 

olamayacağını düșündürmektedir. (104 haftada klini,k remisyon 40 vs %56)(27)

Diversiyon ve Proktektomi
Perianal fistülde tam iyileșmeyi elde etmek her zaman mümkün değildir ve bu 

nedenle diversiyon ve daha ciddi dirençli vakalarda proktektomi tedavi seçenekle-

ri olmaya devam etmektedir.

Maksimize edilmiș kombine medikal tedaviye yeterli cevabı olmayan hastada 

stoma açmak perianal fistülün klinik ve radyolojik kapanma oranlarını arttıracaktır. 

Șiddetli hastalık durumunda, diversiyon, proktektomiyi önlemek için zaman 

kazandırır. Bu dönem infeksiyöz komplikasyonların yönetilmesi ve medikal tedavi-

nin optimizasyonu fırsatı sunar. 

Perianal fistülü olan ve satellit tutulum için zorunlu intestinal rezeksiyonu olan 

hastalarda stomayı gündeme getirmek özellikle primer anostomozun neden 

olacağı debi artıșı ile fistül akıntısının kontrolünde önemli olacaktır. 

Yine ilișkili olarak diversiyon sonrasında erken dönemde yüksek oranda yanıt elde 

edilse de fistülün radyolojik kapanması sağlanamadığı takdirde kolon devamlılığı 

sağlandığında perianal fistülde nüks nadir değildir.(28)

Sık perianal apse gösteren hastalarda hastanın stomaya erken ikna edilmesi anal 

takip eden dönemde tercihen anti-TNF bașta olmak üzere biyolojik temelli 

sistemik anti-inflamatuvar tedavinin tam perianal iyilik hali sağlanana kadar 

(gereğinde pelvik MR rehberliğinde) kullanılması önerilir. Ek antibiyotik tedavi 

cevaba göre değerlendirilmelidir.

Perianal fistül tedavisi bir kombine hücum tedavisi olup, durum değerlendirmesi 

(perianal MR fistülografi, perianal US, anestezi altında muayene) ile en kısa 

sürede bașlanmalıdır.

Perianal fistül tedavisinde abse ile komplike olan hastalarda drenaj ve kombine 

antibiyotik tedavisi öncelikli olmalıdır. 

İlk kez apse ile komplike perianal fistülde seton takılmasının tekrar eden apseye 

kadar ertelenmesi fistül davranıșına ıșık tutup, seton ilișkili kapanma engeli ve 

çekilme zamanı gibi argümanları engelleyebilir.

Fistülün ikili antibiyotik ile bașlangıç sağaltımına 2 hafta içerisinde anti-TNF ve 

AZA eklenerek, bu kombine tedavinin 10-12 haftada değerlendirilmesi ve gerekir 

ise anti-TNF doz ve doz aralığında arttırma ile klinik cevabı gözleme fistül geleceği 

hakkında bilgi verici olacaktır.

Antibiyotik uygulamanın ikili olarak bașlanıp, kliniği hafif vakalarda 2-4 hafta, ağır 

vakalarda 4-6 hafta ve cevap var ise 10-12 hafta kombine uygulanması, tedavi-

nin erken kesilmesinin negatif etkisini kontrol ederken, kombine tedavinin etkinli-

ğinin kesintisiz olması ile sonuçlara olumlu etkiyecektir. 

Etkinliği ile ilgili tecrübenin çok olması, kiloya göre dozlama avantajı ile anti-TNF 

olarak IFX’ı ilk seçenek haline getirmektedir

Fistül iyileșmesinde farklı bir biyolojik ve/veya tedaviye geçmeden önce ilaç 

düzeyleri ölçümü ve klinik yanıt dikkate alınarak mümkün olan maksimum doz IFX 

tedavisinin yeterince süre verilmiș olduğundan emin olunması, mevcut literatür ve 

klinik gözlemlerimizce en etkin olduğunu düșündüğümüz tedaviyi erken terket-

memizi engeller. 

Klinik remisyon ancak mevcut kombine tedavi dozlarına cevaba ișaret eder, 

tedaviyi azaltma veya aralık açma șeklinde modifiye etmeden önce asıl hedef 

radyolojik remisyon olmalıdır.

Perianal fistülün ciddi komplikasyonlar (multiple apseler, maserasyon, doku 

defekti, ciddi inkontinans ve anal darlık) ile gelmesi durumunda öncelikli stoma ve 

i.v. antibiyoterapi her türlü sonucu olumlu olarak etkileyecektir. 

Medikal kombine tedavinin minimal bașarı sağlayabildiği veya etkin olmadığı 

yüksek debili fistül durumda hastanın stomaya ikna edilmesi ve radyolojik kapan-

ma sağlanana kadar stomayı tutabilme, prensip olmalıdır. 

 

Komplikasyonların kontrolü ile açılmıș stoma da, radyolojik kapanmanın olup 

olmadığı, komplikasyonların kontrol edilip edilemediği ve komplikasyonların hasta 

yașamına olan negatif etkilerinin boyutuna göre karar verilmelidir.

İyi diyalog ile stomanın kapatılması için olan hasta ısrarının rasyonel bir dille kar 

ve zarar açısından hasta ile tartıșılması çok önemlidir. 

Bașta anti-TNF olmak üzere, kombine tedavinin her birleșeni (antibiyotik, anti-TNF, 

immunomodulatör) için doz ve süre optimizasyonu ve tedavi cevabının ve yan etkilerin 

yakın kontrolü, tedaviyi bașarısız ilan etmeden önce değerlendirilmesi mutlak gereken 

basamaklardır. 

Bazı hastalarda semptom kontrolü, hayat kalitesinin sağlanması, komplikasyonların 

engellenmesi, kontinansın sağlanması-korunması yanlızca stoma ile sağlanabileceği 

en bașından hasta ile paylașılmalıdır. 

Stomayı kabul etmeyen hastalarda, mevcut komplikasyonları, geçiciyi reddederken 

kalıcı stomanın kaçınılmaz olabilmesi, morbidite ve hatta nadir de olsa mortalite 

potansiyelini hastaya anlatmak klinisyenin öncelikli görevi olup, hastaya yaklașımın 

ve iletișimin fark getireceği unutulmamalıdır

Önceleri fistülün %50 akıntısında azalma klinik cevap olarak kabul edilirken bu gün 

radyolojik kapanmayı telaffuz ediyor olmamız beklentilerimizin ne kadar değișip 

rasyonelleștiğini gösterirken bașarı aynı oranda arttırabilmiș değiliz. 

Perianal fistül için klinik yanıt tanımı fistüllerin %50’sinde kapanma olması, klinik 

remisyon ise tüm fistüllerde klinik kapanmanın olması olarak tanımlanmakta ise de 

bu tanımlama kesitsel ve anlık bir değerlendirme olup, fistül davranıșının dalgalı seyrini 

dikkate almayan bir ölçümlemedir. Bu nedenle perianal fistül bașta olmak üzere, klinik 

fistül remisyonunun > 3 ay üzerinde, minimal iç çamașır kirlenmesi dahil, hiçbir akıntı 

olmaması ve kompresyon akıntı olușmaması șeklinde tanımını daha doğru buluyoruz. 

Bununla birlikte 3 aylık sürede akıntı sürecinin klinik değerlendirmesi (mevcut en sık 

İBH takip vizit aralığı ile rastlantısal süresel birliktelik) içinde, hastalar PAF akıntısı için 

rutin sorgulandığında, çok minimal olduğu için önemsemeyip belirtmeyi ihmal etmeleri 

veya hekimin bunu önemsiz görmesi olasıdır. Bu nedenle önerdiğimiz 3 aylık bir 

sürenin akıntısız geçmiș olmasını KR için kriter olarak alsak bile, bu tanıma șüphe ile 

yaklașarak PAF tedavi değerlendirmesini objektif radyolojik remisyon üzerinde kurgu-

lamamız, bize kesin ve açık bir tedavi hedefi verir.

Perianal fistülde klinik cevap (KC), hastayı takip eden klinisyenin öngörüsü ile șekille-

nen, birden çok parametreli ve daha az objektif bir değerlendirmedir. Bu değerlendir-

 Klinik olarak aktif bir perianal fistül saptandığında, tedavi antibiyotik ile bașlamak 

ve 2-4 hafta içinde AZA + anti-TNF kombinasyonu eklenerek tedaviye devam 

edilmesi önerilir. 

Bu yaklașım hemen hepsi belli oranlarda hepatotoksik olan, özellikle ikili antibiyotik, 

tedavi ajanlarının (anti-TNF, AZA, antibiyotik) toksite potansiyellerini değerlendirile-

bileceği gibi fistülde potansiyel infeksiyon birlikteliğini de göz ardı etmemiș ve izole 

antibiyotik altında fistülün nasıl davrandığının gözlemlememizi sağlar. 

Tedavide Antibiyotikler
Antibiyotikler, özellikle metranidazol ve ciprofloxacin, anaerop spektrumu ve doku 

penetrasyonu çok iyi olan iki ajanın kombinasyonu, aktif perianal fistüllerin ve abse 

komplikasyonunun tedavisinde ilk basamak olarak önemli bir yer tutmaktadır.

 

Basit fistüllerin veya CH ilișkisiz fistüllerin tedavisinde antibiyotik monoterapisi 

uygun olabilir, fistülün kompleks ve/veya yüksek debili olması antibiyotik uygulama-

nın 2 ajan ile bașlanması için uyarı olarak kabul edilmesi zaman ve efektif tedavi 

açısından göz önünde tutulması önerilir. 

Kompleks fistüller için immunsupresif tedavi olmadan mono - antibiyoterapi yeterli 

değildir ve akıntı kesilse bile antibiyotik sonlandırıldıktan sonra nüks sıktır.(12)

Sıklıkla gözlenebilen metranidazol ilișkili intolerans düzeyinde gastrointestinal yan 

etkiler söz konusu olduğunda, anaerobik spektrumu olan bir antibiyotik, (amoksisi-

lin+ clavulonik asit) ile değișimi veya ciprofloxsasin in moksifloxasin ile değișimi 

önerilebilir.

Remisyon indüksiyonunda antibiyotik + biyolojik + AZA kombinasyonu özellikle 

debisi yüksek kompleks fistüllerde önemlidir. 

Prezantasyonda klinik remisyon gösteren (< 3 ay hiç akıntı olușturmayan) ve apse 

kliniği olmayan kișilerde antibiyotik önermiyoruz. Klinik ve biyokimyasal bulgu olmadan, 

MR-fistülografinin apse varlığına ișaret etmesi durumunda, bunun < 1 cm apse veya 

genișlemiș bir fistül traktı olup olmadığının tekrar değerlendirilmesini öneriyoruz. 

Stoplanan antibiyotikler sonrası kombine tedavi devam ederken klinik cevapta 

dalgalanmanın araya tekrar antibiyotik ile girme ile stabilizasyonu, klinik pratikte 

çok sık karșılașılan bir durum olup, antibiyotik cevaplı hastalarda yakın klinik kontrol 

ile uygulanabilir. 

İnflamasyon tedavisinde kullanılan tüm ilaçların hepatotoksisite potansiyallerinin, 

özellikle kombine fistül tedavisi altında potansiyelize olabileceği unutulmamalı ve 

özellikle ikili antibiyoterapi alan hastalarda toksite açısından yakın takip sağlanma-

lıdır. 

Kronik böbrek yetmezliği durumunda ve kemik gelișiminin tam olmadığı genç 

hastalarda ve kardiyak aritmi potansiyeli olan hastalarda (uzun QT) ciprofloxacin 

doz azaltımı veya kullanılmaması klinisyenin dikkatinde olmalıdır. 

Yașlı, komorbiditeleri olan, sık yatıș ihtiyacı gösteren hastaların immunosupresif 

tedavi altında daha kırılgan olmaları gerçeği, antibiyotik ilișkili Cl.difficile diyaresi 

ve nadir olsa da psodo-membranöz enterekolit açısından yakın takiplerini gerektirir. 

Tedavide İmmünomdülator
İmmunomodulatör ilaçlardan tiyopurinler (AZA 6-merkaptopürin(6-MP) semptom-

larda iyileșme sağlasa da fistül kapanma oranları düșük ve nüks sıktır. Perianal 

fistül tedavisinde kısmen etkin oldukları söylenebilirse de(13) asıl beklenti kombine 

tedavideki sinerjik etkileri ile ilgilidir. 

Metotreksat için perianal fistül tedavisi ile ilgili tecrübe AZA ya kıyasla daha kısıtlıdır, 

bu amaçla kullanımından ziyade luminal hastalık tedavisinde veya anti TNF etkinliği 

amacıyla kullanılabilir.(14)

Izole anti-TNF’e kıyasla immunmodulatular + anti-TNF kombinasyon tedavisinin 

avantajı olmadığını söyleyen çalıșmalar olsa da yüksek klinik yanıtla ilișkili olduğunu 

vurgulayan gözlemsel çalıșmalar mevcuttur.(15,16) Bu çalıșmalarda anti-TNF düzeyle-

ri ile ilgili veri olmaması nedeniyle immunmodulatörlerin katkısının anti-TNF immu-

nojenitesi ve düzeyleri üzerinden mi olduğu belirsizdir. 

Perianal fistül tedavisinde, her dozun klinik değerlendirmesi indüksiyonu takiben 

en az 3 uygulama sonrası (8 hafta ara uygulamada 6 ay, 4 hafta ara uygulamada 

3 ay) olmasını öneriyoruz.

 

Anti-TNF tedavinin 3-6.ayında klinik ve radyolojik değerlendirme, anti-TNF doz 

artımı veya kombine tedavi unsurlarını yönetmek için yardımcı olabilirse de MR-fis-

tülografinin komplikasyon olușması dıșında, en azından klinik remisyonun olmadığı 

hastalarda klinik kararlara etkisi çok kısıtlı olacaktır. Klinik remsiyon söz konusu 

ise, radyolojik iyileșme veya remisyon MR-fistülografi ile doğrulanması önemlidir. 

Klinik remisyonda inflamasyon bulguları gerilese de MR’da tam iyileșmenin 12 ay 

veya daha sonraya kadar uzayabildiği unutulmamalıdır.

Klinik yanıta göre anti-TNF dozunda artıș ve/veya aralığında düșme daha pratik ve 

tedavi hedefi odaklı ise de, yeterli idame anti-TNF (IFX 10 mg/kg/ 8 hafta en az 3 

doz) altında cevabı olan ancak henüz klinik remisyon göstermeyen hastada ilaç 

seviyesinin terapotik aralıkta olup olmadığının kontrolünü öneriyoruz. 

Cevabın minimal veya hiç olmadığı hastada, kombine tedavi unsurlarını optimize 

edip, gerekiyor ise antibiyotik kullanımı veya devamı altında önce 3 doz 10 mg/kg/ 

4 hafta uygulama ve takibinde klinik cevaptan bağımsız seviye ölçümü öneriyoruz. 

Yüksek doz IFX (10 mg/kg/ 4 hafta) tedavisi altında kısmi fistül yanıtı olan, 

tedavi dönemi yaklaștığında klinik bulgu ve akıntı șikayetleri artan hastalarda 

düșük anti-TNF düzeyleri ile birlikte anti ilaç antikoru saptanmadığı durumlar-

da, hasta özelinde değerlendirilerek daha yüksek doz anti-TNF tedavisi değer-

lendirilebilir.

Fistül için ön görülen terapötik seviye altında düzey geri ödeme sisteminden yüksek 

doz talebi düșündürmeli ancak anti-TNF ye olan antikor pozitifliği birlikteliği var 

ise, özellikle klinik cevabın yeterli olmadığı hastalarda, anti-TNF değișikliği daha 

olumlu klinik sonuçlar getirebilir. 

Anti-TNF tedavi ilișkili, tedaviyi takiben gelișen simetrik küçük eklem tutulumlu 

poliartalji șikayeti anti ilaç antikor varlığı için uyarıcı olabilir. 

optimizasyonu ile anti-TNF cevapsız hastalarda, UST’nin perianal fistül hastalarında 

faydalı olabileceğini düșündürse de, bu etkinin boyutu ve gerçek etkinliği șimdilik 

umut vaat etmemektedir. 

Upadacitinib (UPA), hem UC hem de CH tedavisinde yakın dönemde klinik kullanım 

yeri bulan selektif bir JAK1 inhibitörüdür. Faz çalıșmalarının alt grup analizlerinde 

elde edilen fistül ilișkili sonuçların değerlendirilme parametreleri, klinisyeni ikna 

edecek düzeyde olmayıp uzun süreli takip sonuçları olarak da anlamlı sonuçlar 

içermemektedir (12. haftada fistülde klinik remisyon elde edilen ve fistül drenajında 

≥%50 azalma elde edilen hastaların oranı, UPA ile plaseboya kıyasla daha yüksek).

IL-23 blokörlerinin yeni kullanımları ve halen devam eden PAF ilișkili faz çalıșmaları 

nedeniyle, kombine ve çok unsurlu olması gereken PAF tedavisindeki rolü henüz 

net değildir. 

Cerrahi Tedavi
Biyolojikleri içeren medikal tedaviye rağmen perianal fistül hastalarının %60 

kadarında peri-anal girișim gerekmektedir; multidisipliner yaklașım ve cerrahi 

teknikler önemli bir yer tutmaktadır.(20)

Kompleks fistüllerin büyük kısmı fistülektomi, fistülotomi ile dıșkı inkontinansı ile 

sonuçlanacağı bir yerleșim ve dağılım gösterirler. Bu nedenle cerrahi prosedürün 

seçimi hastalığın karmașıklığına, konumuna ve sfinkter hasarı riskinin en aza 

indirilmesine dayanmaktadır. 

Mevcut komplikasyon potansiyelleri özellikle perianal bölge söz konusu olduğunda 

öncelikle tecrübeli bir İBH cerrahının olup olmadığı cerrahi tedavi olasılığının ön 

șartı ve belirleyicisi olacaktır.

Medikal tedavinin fistül klinik ve radyolojik remisyonundaki kısıtlı bașarısı göz 

önünde tutularak, her hastada bu tedavi hedeflerine ulașabilmek için, tecrübeli bir 

radyolog eșliğinde MR-fistülografi değerlendirmesi ve remisyon odaklı cerrahi 

girișimler için bu konuda tecrübeli bir cerrah görüșü alınmasını öneriyoruz.

Setonun/ların bir grup tedaviye cevapsız ve sık apse kliniği gösteren hastada uzun 

süre veya hayat boyu kalıcı olarak tek tedavi șansı olabileceği unutulmamalıdır. 

Fistülotomi
Fistülotomi, fistülün uzunluğu boyunca açılması ve epitelize traktın yok edilmesi 

ișlemidir. Superfisyal, alçak intersfinkterik ve sfinkterin %33’ünden daha azını 

içeren alçak transsfinkterik fistüllerin tedavisinde oldukça etkilidir.(24) Yüksek 

iyileșme oranları (%80) bildirilse de nüks oranlarının da %15’e kadar çıkabildiği 

rapor edilmiștir. 

Kısa anal kanal durumunda, belirgin eksternal sfinkter tutulumunda veya süregelen 

ishali olan hastalarda inkontinans riskine dikkat edilmelidir.(25)

Diğer Yaklașımlar 
Kompleks PAF tedavisinde, daha konservatif, sifinkter fonksiyonunu koruyan, LIFT, 

iç ağzın bağlanması, flap çevirme gibi girișimler, sıklıkla ön șart gerektiren, tek 

veya az sayılı seçilmiș fistüllerde uygulanıp kısıtlı bașarılar gösterse de, bahsi geçen 

cerrahi süreçler ile medikal tedavinin birlikteliğinin yalnız medikal tedaviye oranla 

daha yüksek bașarı șansı öngördüğü literatürde gösterilmiștir.

İntersfinkterik fistül traktının ligasyonu: transsfinkterik fistüllerin ve intersfinkterik 

alandan geçen bazı karmașık fistüllerin tedavisi için bașka bir cerrahi seçenektir. 

İntersfinkterik olukta bir kesi yapılır ve fistül yolunun iç ve dıș uçları belirlenip bağla-

nır.(26) Kompleks fistüller sıklıkla bu profilde aday olmazlar. Seçili komplike fistül 

hastalarında radyoloji ve cerrahi görüșü alınarak fistül traktlarının bu girișimin 

uygunluğu açısından değerlendirilmesini öneriyoruz. Bu yaklașım hem klinik remis-

yon sağlanması hem de inflamatuvar yükün azaltılarak medikal tedavi etkinliği 

açısından önemli olabilir.

Endorektal fleb ise kütanöz yara olușturmayan ve sfinkter kompleksini koruma 

avantajına sahip bir cerrahi seçenektir. Prosedür, traktın kürtajını ve üstünün 

dikilmesini, ardından fistülün iç açıklığı kapatmak için bir flep yapılmasını içerir. 

Böylece fistülün dıș açıklığın kendi kendine boșalmasına ve iyileșmesine izin 

verilir.(24)

fibroza gidiși azaltacağı gibi fistülün radyolojik kapanma șansını arttırır. 

Perianal fistülün klinik kapanması değil radyolojik olarak kapanması ve MR 

fistülografi de aktivite göstermemiș olması ancak stomanın kapanması için 

hareket noktası olmalıdır. Bu süre sıklıkla 6 ay-1 yıl veya daha fazla olabilir. 

Radyolojik olarak fistülü kapanan hastalarda mevcut tedavinin kesilmeden 

devamı önerilir.

 

Anti-TNF dozu yanıta göre azaltılabilirse de kesilmesi önerilmez. Perianal fistül 

radyolojik kapanmasını takip eden ilk 6 ay 1 yıl sonra sonrasında MR ile radyolojik 

kapalı olduğunun teyidini ve takiben yakın klinik takip ile izlenmesini öneriyoruz.

Perianal bölgenin maserasyon, apse ve/veya multiple fistül traktları ile komplikasyona 

çok açık olduğu komplike durumda, stomayı birinci basmak yapıp i.v. antibiyotik 

+lokal antifungal, anti-iflamatuar (oxido-zinc), vac tedavileri ile yukarıda belirlediğimiz 

kombine medikal tedavinin kullanılması hastayı stabilize edecek tek tedavi olabilir. 

Stoma ve maksimum medikal tedaviye rağmen dirençli hastalarda anal kanal ile 

birlikte proktektomi ve kalıcı stoma kaçınılmaz olabilir. Ancak stoma bir cerrahi 

tedavi olmaktan çok, sifinktere direkt müdahalenin olmadığı, optimize edilmiș 

medikal tedavinin bașarısını arttırabilecek ek bir modalite olarak algılanmalıdır. 

Literatür iki yönde değerlendirmeler olsa da, optimize edilmiș medikal tedaviye ek 

yapılan stomanın kompleks PAF bașarısına katkısından söz edebiliriz.(29)

Stoma reddi olan hastada hastane yatıșı yapılarak; seton, 4-6 haftalık i.v kombine 

antibiyotik, lokal tedavi ile kombine medikal tedavi denenebilirse de bașarısızlık ve 

komplikasyon olușmasının, erken stoma açılan hastalara kıyasla daha fazla 

olması beklenmelidir.

Miles operasyonu (abdominoperineal rezeksiyon) yapılmıș, perianal bölgenin çok 

masere olup yağlı planlarda inflamasyonun olduğu hastalarda, post-op perianal 

komplikasyonları önlemek, rezidü kalmıș veya post-op gelișebilecek fistüllerin 

olușumunu engellemek ve yara iyileștirmesini kolaylaștırmak için operasyonu 
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PERİANAL FİSTÜL

Epidemiyoloji
Crohn hastalarının %4-10’a kadarında ilk tanı anında perianal hastalık mevcuttur 

ve hastalık süresi arttıkça kümülatif risk de artmaktadır. Üçüncü basamak klinikler-

de perianal fistül ile takipli hasta oranı %30’u geçebilmektedir. İzole perianal 

hastalık, yüksek fistül birlikteliği ile gider, daha küçük bir yüzde teșkil eder ve bazı 

hastalarda lüminal satellit tutulumla birlikteliği bașlangıçta fark edilmemiș olabilir.

Sık kullanılan anatomik bir sınıflandırma olan Parks fistülleri eksternal anal sfinkter-

le olan ilișkisine göre intersfinkterik, transsfikterik, suprasfinkterik ve ekstrasfinkte-

rik olarak tanımlamaktadır.(1) Diğer bir sınıflama ise basit ve kompleks fistüldür. 

Basit fistüller alçak transsfinkterik veya intersfinkterik olarak tanımlanırlar ve 

eksternal anal sfinkterin distal 1/3’ ünden azını tutar ve dentat line altındadır. 

Kompleks fistüller ise yüksek transsfinkterik, suprasfinkterik, ekstrasfinkterik 

fistüller ve at nalı fistülleri içerir, birden fazla perianal açıklığı olan ve abse -koleksi-

yon, anal darlık ilișkili fistüllerdir.(2)

Fistül Tedavi Bașarısı İlișkili Faktörler
Perianal fistül tedavisinin, potansiyel komplikasyonlarının ciddi sonuçları olması 

nedeni ile, en erken sürede bașlanması gereken kombine bir hücum tedavisi 

olduğu hatırlanmalıdır.

Fistül tipi, anal kanalda darlık, dıșkı inkontinansı, perianal maserasyon, abse gibi 

komplikasyonların olup olmaması fistül tedavisini yönlendirecektir. Proktit varlığı 

fistül tedavi yanıtının kötü olması ile nüks riskinin bağımsız bir göstergesi olarak 

kabul edilebilir. 

Sigara alıșkanlığı, striktürler, luminal satellit tutulum da kötü tedavi yanıtı ile ilișkili 

diğer faktörlerdendir.(3)

Kompleks yapıda fistüller, uzun - daha yüksek volümlü fistüllerin inflamatuvar yükünün 

daha fazla ve iyileșmenin daha zor ve uzun süreli olabileceği söylenebilir.(4)

Komplikasyon gelișmeden erken dönemde bașlanan kombine tedavi sonuçlara 

olumlu yönde etki ederek bazı hastalarda kaçınılmaz olabilen kalıcı stomaya gidiși 

engelleyebilir. 

Fistül Tedavi Hedefi - Remisyon Tanımları
Yașlanan fistüldeki fibrotik değișikliklerin ve/veya endotelizasyonun tedavi (anti-TNF) 

etkisinde azalmaya neden olabileceği ve tam fistül kapanmasını zorlaștıracağı öne 

sürülebilir. Bu nedenle step-up yaklașımından ziyade erken biyolojik tedavi perianal 

fistül için uygundur. 

Fistül tedavisinde hedef fistülün en erken ve sorun olușturmadan kapanması ise de 

özellikle komplike olmuș fistüllerde uzun soluklu bir tedavi sürecinin olacağı ve yakın 

takip gerektireceği unutulmamalıdır. 

Perianal fistülün ilk tedaviye olan cevabı uzun süreli davranıșı hakkında fikir verici 

olabilir. Bu nedenle anti-TNF indüksiyon dönemi ile idame arasında olan süre (12-16 

hafta) içinde bașta antibiyotik olmak üzere kısa sürede eklenen anti-TNF+Azatiyopurin 

(AZA) kombinasyon cevabını değerlendirmek önemlidir. 

meye somut destek olabilecek CRP ise ancak görece > 50% bir düșme eșlik ediyor 

ise kısmen destekleyici olabilir. CRP düșmesi, PAF dıșı luminal hastalık cevabı ile ilișkili 

olsa da, inflamatuar yükte genel bir azalma, en azından komplikasyon olmaksızın 

olumlu ilerleme olarak düșünülebilir. 

Klinik olarak fistül ağzı kapansa da MR’da fistül yolunun açık olabildiği gösterilmiștir(5) 

ve klinik pratikte rutin karar verdirici olarak kullanılması çok önemlidir. Radyolojik 

olarak fistül kapanması luminal hastalığın endoskopik remisyonu ile eșdeğer tutulması 

yanlıș olmaz ve uzun dönem remisyon ilișkili olabileceğinden tedavi hedefi haline 

gelmesi oldukça uygundur.(6) Klinik remisyon sonrası eğer radyolojik fistül kapanma 

sağlanabilirse aradaki sürenin sıklıkla en az 6 ay, çoğunlukla da 1 yıl veya daha uzun 

olabileceğini vurgulamak gerekir. 

Medikal Tedavi
Perianal fistül spektrumu basit fistül ile kompleks yüksek debili perianal bölgenin 

ileri masere olduğu komplikasyonlu form arasında dağılır. 

Medikal tedavi spektrumu; kısa süreli tek antibiyotik ile bașlayıp kombine çift 

antibiyotik, + maksimum doz anti-TNF ve AZA 2-2.5 mg/kg ile uzun süreli kombi-

nasyon + saptırıcı stoma birlikteliği arasında değișir. Erken anti-TNF tedavisinin 

perianal hastalık için olumlu olabileceğini düșündüren bulgular(7,8) ve fistülize 

hastalıkta, hastalık süresi ile IFX’e yanıt oranı arasında negatif ilișki erken ve 

anti-TNF içeren bir tedavi rejimini destekler.(9)

Perianal Crohn hastalığını tedavi ederken, immünsüpresif tedaviye bașlamadan 

önce varsa altta yatan abse veya enfeksiyonun ortaya konması ve kontrol altına 

alınması önemlidir

Tek bașına anti-TNF indüksiyon tedavisine kıyasla AZA ile kombinasyon antibiyotik 

kullanılması, klinik yanıt ve remisyon açısından üstündür.(10) Intravenöz uygulama 

ve gerektiğinde doz artıșı yapılan IFX bu nedenle daha yüksek klinik bașarı göstere-

bileceği düșünülebilirse de bizim karșılaștırmamız i.v ve s.c Infliximab uygulamanın 

PAF tedavi etkinliği arasında bir fark göstermeyip s.c uygulamanın daha kararlı 

anti-TNF seviyesi sağladığı yönündedir.(11)

Tam klinik remisyon göstermese de, anti-TNF + AZA kombinasyonu ile indüksiyon 

dönemini ve idame geçișinde (12-16 hafta) klinik cevabı (akıntı ve debi kontrolünde 

belirgin azalma olan + CRP de belirgin düșme) olan ve/veya aralıklı akıntı olușturan 

fistüllerde, klinik remisyon sağlamak için takipte, 2-4 hafta antibiyotik eklenerek 

klinik sonuca katkısının yakın gözlenmesini tedavinin etkinliğine katkıda bulunabilir.

Antibiyotik eklenen her hastada yeterince süre ve kombine antibiyotik kullanımı 

antibiyotiğin etkinliği konusunda bir fikir vereceği gibi, özellikle indüksiyon 

döneminde anti-TNF ve AZA kombinasyonunu potansiyalize edecektir.

Antibiyotik tedavisinin süresi konusunda bile fikir birliği olmaması, hastalar arasın-

daki çok değișken cevap ve tedaviye uyumsuzluk ile tekrar akıntı bașlaması șașırtıcı 

değildir ve hasta bazında değerlendirilmelidir. Ancak kısa süreli ve/veya kombine 

olmayan antibiyoterapi fistül davranıșı konusunda fikir sahibi olmamızı engelleyebi-

leceği gibi, istikrarsız ve sık tekrarlanan daha uzun süreli antibiyotik maruziyetine 

neden olabilir.

Önerimiz, yukarıdaki șartlarda eğer bașlanır ise yüksek debili, eski, pürülan akıntılı 

fistüllerde tedavinin bașlangıç döneminde 4-6 hafta ikili antibiyoterapi olup, 

antibiyoterapiye cevap verenlerde takip eden 4-6 hafta tek ajan ile devam etmenin 

uygun olabileceğidir. Bu süre bu özellikte olmayan, rölatif yeni, düșük debili, veya 

pürülan olmayan perianal fistüllerde 2-4 hafta olarak hedeflenebilir. Antibiyotik 

yanıtı olan ve antibiyotik kesildikten sonra akıntının nüks ettiği hastalarda, yan etki 

açısından takip edilerek daha uzun dönem tek / çift antibiyotik ve/veya yarım doz 

kullanım akıntı ve inflamasyon kontrolü açısından katkı sağlayabilir. Burada önerilen 

șartlı antibiyotik kullanımı, fistül davranıșını değerlendirme diye adlandırdığımız, 

2-4 haftalık süre dıșında, mutlak anti-TNF + AZA kombinasyonu ile birlikte olması 

tedavi bașarısı açısından göz önünde tutulmalıdır. 

Cevabın kombinasyon antibiyotik ile daha umut verici olması durumunda (hastanın 

kendi tarifi ile akıntı ve debi kontrolünde belirgin azalma + CRP de belirgin düșme) 

klinik remisyon yok ise, anti-TNF, AZA dozlarının modifikasyonundan bağımsız, 

yakın kontrol ile ikili antibiyotik süresi uzatılması klinisyenin kararı olmalıdır. 

Antibiyotik yanıtına göre mevcut dozun yarıya düșürülmesi düșünülebilir.

Dirençli ve komplikasyona açık hastalık olması nedeniyle CH ilișkili perianal fistül 

tedavisinde İmmunomodulatörlerin anti-TNF ile kombine olarak kullanımı ve doz 

optimizasyonları daha iyi alternatifler ortaya çıkana kadar potansiyeli olduğunu 

düșündüğümüz en iyi tedavidir.

Kombinasyon tedavisinin en zayıf halkası olduğu düșünülse de, toksite olmadığı sürece, 

AZA nın kombinasyon tedavisine dirençli fistüllerde 12 ay dan önce, cevaplı olanlarda 

radyolojik kapanma olmadan önce kesilmesini veya doz azaltımını önermiyoruz.

Tedavide Anti TNF
Mevcut biyolojiklerin, Crohn ilișkili faz çalıșmalarının sub-grup analizleri üzerinden 

yapılan fistül tedavi etkinliklerinin değerlendirilmesi, birçok yönü ile bias içeren 

perianal fistül remisyon tanımları üzerinden yapılan ve gerçek klinik pratik ile 

paralellik göstermeyen sonuçlardır. 

Anti-TNF’ler perianal fistül tedavisinde ana tedavi ajanı olarak görülmesi 25 yılı așan 

gerçek hayat verileri ile ilișkili olarak ortaya çıkmıștır. Anti-TNF ajanlar içerisinde i.v 

uygulama ve doz artıșının kiloya göre olma avantajı ile ön plana çıkan IFX’dır. Bu 

çıkarımın yanında IFX indüksyon tedavisi akıntıda azalma ve klinik yanıt ile ilișkili olup(17) 

remisyonun idamesinin remisyonun devamlılığıyla ilișkili olduğunu göstermiștir.(16)

Tedavinin farklı zamanlarında (indüksiyon sonrası/idame sırasında) farklı IFX serum 

düzeyleri (6-15 µg/ml) fistül yanıtı ile ilișkilendirilmiștir.(18,19)

Yanıt için bildirilen IFX düzeyleri çoğunlukla lüminal tedavi bașarısı için bildirilenler-

den yüksek düzeylerdedir. Bu nedenle cevaplı veya klinik remisyon gösteren 

hastalarda henüz sup-raterpötik sayılan bir üst sınır yoktur ve anti-TNF doz artırımı 

klinik cevaba göre verilip uygulama aralığı sonunda ön görülen minimum değerin 

üstünde olmayı hedeflemelidir.

Klinik remisyonun veya radyolojik remisyonun sağlandığı zamanki serum anti-TNF 

düzeylerinin, inflamatuar yükün yüksek olduğu aktif hastalık durumunda inflamas-

yonun baskılanarak remisyonun sağlanması için gereken anti-TNF düzeylerinden 

düșük olabileceği unutulmamalıdır.

Pek çok anti ilaç antikor ölçümü tekniğinin ilaç düzeyinden etkilendiği için, ancak 

(terapötik seviye sağladığı düșünülen uygulama aralığında) çok düșük ilaç seviyesi 

(IFX için <3 µg/ml) varlığında antikor araștırılmasını öneriyoruz.

Anti-TNF tedavi kesilmesi açısından değerlendirme yapılacaksa, ancak radyolojik 

remisyon varlığında ve luminal hastalığın (mevcut ise) endoskopik remisyonda 

olması durumunda söz konusu edilmelidir. Klinik remisyon sonrası tedavi kesilmesi 

ile yüksek oranda nüks riski olduğunun hatırlanması gerekir. 

Klinik remisyonun tam radyolojik iyileșme anlamına gelmediği, 1-2 yıl gecikme ile 

radyolojik kapanmanın sağlanabildiği, hatta bazı hastalarda sadece klinik remisyo-

nun elde edilebildiği unutulmamalıdır. 

Bu nedenlerden dolayı klinik remisyon sonrası radyolojik remisyon sağlanmadan 

anti-TNF tedavinin kesilmesini bir kontraendikasyon yoksa önermiyoruz.

Radyolojik remisyon sağlandığı takdirde, en az 6 ay sonra bașka bir MR-fistülografi 

ile bu remisyonu teyit ettikten sonra, kesilmesi zorunlu durumlar haricinde, 

anti-TNF tedavinin tekrar gözden geçirilmesini öneriyoruz. Böyle bir durumda 

anti-TNF kan seviyesini halen öngörülen terapötik aralıkta tutacak bir doz azaltımı 

ile takip önerilmeli, kesme zorunluluğunda nüks açısından yakın takibin gerekli 

olduğu vurgulanmalıdır.

 
 

DİĞER BİYOLOJİK TEDAVİLER

Vedolizumab’ın (VEDO) perianal fistül tedavisindeki yeri IFX ve ADA kadar fazla 

değildir. Çalıșmalarda çoğunlukla tedavi naiv olmayan hastalar değerlendirilmiș 

olsa da yine de anti-TNF bașarısızlığı sonrası VEDO’nun perianal Crohn hastalığında 

yaygın kullanımını önermek için yeterli veri yoktur. 

CH tedavisinde kullanılan diğer görece yeni bir biyolojik ajan ise Ustekinumabdır 

(UST). UST için perianal fistül tedavisindeki tecrübe kısıtlıdır. Her ne kadar akıntıda 

azalma veya objektif olmayan düșük kapanma oranları yayınlanmıș olsa ve tedavi 

Seton
Fistüllerin yaklașık %80’i perianal apselerle ilișkili olduğundan, insizyon ve drenaj 

en yaygın ilk cerrahi müdahaledir.(21) Drenajın yanı sıra, tekrarlayan apse olușumunu 

ve yeni fistül yollarının gelișimini azaltmak için kesici olmayan setonlar kullanılır.(22) 

Fakat tek bașına seton kullanılması tedavi edici değildir ve yeniden müdahale 

gerektirir. Bu nedenle eș zamanlı medikal tedavi önemlidir.(23)

Setonun çıkarılması için uygun zamana hastaya özelinde karar vermek gerekir. Bu 

bazen setonun gereksiz uzun kalması ve kapanmayı geciktirebileceği kaygısı 

yaratabilirse de birçok hastada ise tekrarlayan apse gelișimi için kaçınılmazdır. Bu 

nedenle tekrarlayan apse öyküsü olmayan, ilk drenajı yapılan veya spontan drene 

olan hastalarda seton koymamak apsenin ve fistülün kısa süredeki davranıș șeklini 

ve tedavi etkinliğini erken değerlendirme ve takip sürecindeki beklentileri șekillen-

dirme fırsatı sunar. 

Bu șartlarda seton takılmıș hastada, enfeksiyon komplikasyonu, inflamasyon ve 

akıntı kontrol altına alındığında (düșük debi, gün așırı veya daha az) ve en önemlisi 

hasta idame tedavisi altında iken seton çekilmesi düșünülebilir. 

Bizim önerdiğimiz yukarıdaki ön șartlar ile takılmıș bir seton, antibiyotik tekrar 

bașlanması gerekmeden fistül akıntısı kontrol altında ise (düșük debi, akıntı gün 

așırı veya daha az) çekilebileceği yönündedir. 

Seton çekilmesi konusunda fikir birliği olmaması, perianal fistülün çok değișkenli 

anatomik ve klinik davranıș göstermesi ile ilgilidir. Emin olamama durumunda 

gevșek setonun spontan düșmeye bırakılması hastaların çoğunda görülür ve tercih 

edilebilir. 

 At nalı ve/veya dallanma ile birden fazla eksternal orifis gösteren, çoklu seton olan 

hastalarda en belirgin klinik gösteren traktın seton çekilme zamanlaması için rehber 

olması en uygun davranıș olabilir. Çoklu trakt ve seton içeren fistüllerde, her trakt 

bireysel olarak yukarıdaki prensipler ile değerlendirilmelidir. Bu tür hastalarda 

setonların klinik sonuçlarını değerlendirmeye yetecek zaman aralıkları ile kontrollü 

olarak tek tek çekilmesi önerilir.

Vakaların %60’ına varan oranda bașarı elde edilse de, özellikle kalın flepler kullanıl-

dığında inkontinans riski bulunmaktadır.

Flep her hasta için uygun olmayıp, flep kaldırılabilecek sağlıklı mukazanın olduğu 

sıklıkla tek trakt ve orifisin dikkate alındığı, medikal tedavi ile akıntısı ve inflamasyo-

nun kısmen kontrol altında olduğu hastalarda, bireysel olarak karar verilmelidir.

Lokal Perianal Tedaviler
Lokal kök hücre tedavisi (Darvadstrocel) sonuçları itibar ile seçilmiș hastalarda 

fistülün iç ağzının kapatıldığı bir kondisyon altında, plasebo cevabın yüksek bulunması 

nedeni ile cerrahi uygulanabilecek hastalarda olușabilecek bașarının üzerinde etkili 

olamayacağını düșündürmektedir. (104 haftada klini,k remisyon 40 vs %56)(27)

Diversiyon ve Proktektomi
Perianal fistülde tam iyileșmeyi elde etmek her zaman mümkün değildir ve bu 

nedenle diversiyon ve daha ciddi dirençli vakalarda proktektomi tedavi seçenekle-

ri olmaya devam etmektedir.

Maksimize edilmiș kombine medikal tedaviye yeterli cevabı olmayan hastada 

stoma açmak perianal fistülün klinik ve radyolojik kapanma oranlarını arttıracaktır. 

Șiddetli hastalık durumunda, diversiyon, proktektomiyi önlemek için zaman 

kazandırır. Bu dönem infeksiyöz komplikasyonların yönetilmesi ve medikal tedavi-

nin optimizasyonu fırsatı sunar. 

Perianal fistülü olan ve satellit tutulum için zorunlu intestinal rezeksiyonu olan 

hastalarda stomayı gündeme getirmek özellikle primer anostomozun neden 

olacağı debi artıșı ile fistül akıntısının kontrolünde önemli olacaktır. 

Yine ilișkili olarak diversiyon sonrasında erken dönemde yüksek oranda yanıt elde 

edilse de fistülün radyolojik kapanması sağlanamadığı takdirde kolon devamlılığı 

sağlandığında perianal fistülde nüks nadir değildir.(28)

Sık perianal apse gösteren hastalarda hastanın stomaya erken ikna edilmesi anal 

takip eden dönemde tercihen anti-TNF bașta olmak üzere biyolojik temelli 

sistemik anti-inflamatuvar tedavinin tam perianal iyilik hali sağlanana kadar 

(gereğinde pelvik MR rehberliğinde) kullanılması önerilir. Ek antibiyotik tedavi 

cevaba göre değerlendirilmelidir.

Perianal fistül tedavisi bir kombine hücum tedavisi olup, durum değerlendirmesi 

(perianal MR fistülografi, perianal US, anestezi altında muayene) ile en kısa 

sürede bașlanmalıdır.

Perianal fistül tedavisinde abse ile komplike olan hastalarda drenaj ve kombine 

antibiyotik tedavisi öncelikli olmalıdır. 

İlk kez apse ile komplike perianal fistülde seton takılmasının tekrar eden apseye 

kadar ertelenmesi fistül davranıșına ıșık tutup, seton ilișkili kapanma engeli ve 

çekilme zamanı gibi argümanları engelleyebilir.

Fistülün ikili antibiyotik ile bașlangıç sağaltımına 2 hafta içerisinde anti-TNF ve 

AZA eklenerek, bu kombine tedavinin 10-12 haftada değerlendirilmesi ve gerekir 

ise anti-TNF doz ve doz aralığında arttırma ile klinik cevabı gözleme fistül geleceği 

hakkında bilgi verici olacaktır.

Antibiyotik uygulamanın ikili olarak bașlanıp, kliniği hafif vakalarda 2-4 hafta, ağır 

vakalarda 4-6 hafta ve cevap var ise 10-12 hafta kombine uygulanması, tedavi-

nin erken kesilmesinin negatif etkisini kontrol ederken, kombine tedavinin etkinli-

ğinin kesintisiz olması ile sonuçlara olumlu etkiyecektir. 

Etkinliği ile ilgili tecrübenin çok olması, kiloya göre dozlama avantajı ile anti-TNF 

olarak IFX’ı ilk seçenek haline getirmektedir

Fistül iyileșmesinde farklı bir biyolojik ve/veya tedaviye geçmeden önce ilaç 

düzeyleri ölçümü ve klinik yanıt dikkate alınarak mümkün olan maksimum doz IFX 

tedavisinin yeterince süre verilmiș olduğundan emin olunması, mevcut literatür ve 

klinik gözlemlerimizce en etkin olduğunu düșündüğümüz tedaviyi erken terket-

memizi engeller. 

Klinik remisyon ancak mevcut kombine tedavi dozlarına cevaba ișaret eder, 

tedaviyi azaltma veya aralık açma șeklinde modifiye etmeden önce asıl hedef 

radyolojik remisyon olmalıdır.

Perianal fistülün ciddi komplikasyonlar (multiple apseler, maserasyon, doku 

defekti, ciddi inkontinans ve anal darlık) ile gelmesi durumunda öncelikli stoma ve 

i.v. antibiyoterapi her türlü sonucu olumlu olarak etkileyecektir. 

Medikal kombine tedavinin minimal bașarı sağlayabildiği veya etkin olmadığı 

yüksek debili fistül durumda hastanın stomaya ikna edilmesi ve radyolojik kapan-

ma sağlanana kadar stomayı tutabilme, prensip olmalıdır. 

 

Komplikasyonların kontrolü ile açılmıș stoma da, radyolojik kapanmanın olup 

olmadığı, komplikasyonların kontrol edilip edilemediği ve komplikasyonların hasta 

yașamına olan negatif etkilerinin boyutuna göre karar verilmelidir.

İyi diyalog ile stomanın kapatılması için olan hasta ısrarının rasyonel bir dille kar 

ve zarar açısından hasta ile tartıșılması çok önemlidir. 

Bașta anti-TNF olmak üzere, kombine tedavinin her birleșeni (antibiyotik, anti-TNF, 

immunomodulatör) için doz ve süre optimizasyonu ve tedavi cevabının ve yan etkilerin 

yakın kontrolü, tedaviyi bașarısız ilan etmeden önce değerlendirilmesi mutlak gereken 

basamaklardır. 

Bazı hastalarda semptom kontrolü, hayat kalitesinin sağlanması, komplikasyonların 

engellenmesi, kontinansın sağlanması-korunması yanlızca stoma ile sağlanabileceği 

en bașından hasta ile paylașılmalıdır. 

Stomayı kabul etmeyen hastalarda, mevcut komplikasyonları, geçiciyi reddederken 

kalıcı stomanın kaçınılmaz olabilmesi, morbidite ve hatta nadir de olsa mortalite 

potansiyelini hastaya anlatmak klinisyenin öncelikli görevi olup, hastaya yaklașımın 

ve iletișimin fark getireceği unutulmamalıdır

Önceleri fistülün %50 akıntısında azalma klinik cevap olarak kabul edilirken bu gün 

radyolojik kapanmayı telaffuz ediyor olmamız beklentilerimizin ne kadar değișip 

rasyonelleștiğini gösterirken bașarı aynı oranda arttırabilmiș değiliz. 

Perianal fistül için klinik yanıt tanımı fistüllerin %50’sinde kapanma olması, klinik 

remisyon ise tüm fistüllerde klinik kapanmanın olması olarak tanımlanmakta ise de 

bu tanımlama kesitsel ve anlık bir değerlendirme olup, fistül davranıșının dalgalı seyrini 

dikkate almayan bir ölçümlemedir. Bu nedenle perianal fistül bașta olmak üzere, klinik 

fistül remisyonunun > 3 ay üzerinde, minimal iç çamașır kirlenmesi dahil, hiçbir akıntı 

olmaması ve kompresyon akıntı olușmaması șeklinde tanımını daha doğru buluyoruz. 

Bununla birlikte 3 aylık sürede akıntı sürecinin klinik değerlendirmesi (mevcut en sık 

İBH takip vizit aralığı ile rastlantısal süresel birliktelik) içinde, hastalar PAF akıntısı için 

rutin sorgulandığında, çok minimal olduğu için önemsemeyip belirtmeyi ihmal etmeleri 

veya hekimin bunu önemsiz görmesi olasıdır. Bu nedenle önerdiğimiz 3 aylık bir 

sürenin akıntısız geçmiș olmasını KR için kriter olarak alsak bile, bu tanıma șüphe ile 

yaklașarak PAF tedavi değerlendirmesini objektif radyolojik remisyon üzerinde kurgu-

lamamız, bize kesin ve açık bir tedavi hedefi verir.

Perianal fistülde klinik cevap (KC), hastayı takip eden klinisyenin öngörüsü ile șekille-

nen, birden çok parametreli ve daha az objektif bir değerlendirmedir. Bu değerlendir-
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 Klinik olarak aktif bir perianal fistül saptandığında, tedavi antibiyotik ile bașlamak 

ve 2-4 hafta içinde AZA + anti-TNF kombinasyonu eklenerek tedaviye devam 

edilmesi önerilir. 

Bu yaklașım hemen hepsi belli oranlarda hepatotoksik olan, özellikle ikili antibiyotik, 

tedavi ajanlarının (anti-TNF, AZA, antibiyotik) toksite potansiyellerini değerlendirile-

bileceği gibi fistülde potansiyel infeksiyon birlikteliğini de göz ardı etmemiș ve izole 

antibiyotik altında fistülün nasıl davrandığının gözlemlememizi sağlar. 

Tedavide Antibiyotikler
Antibiyotikler, özellikle metranidazol ve ciprofloxacin, anaerop spektrumu ve doku 

penetrasyonu çok iyi olan iki ajanın kombinasyonu, aktif perianal fistüllerin ve abse 

komplikasyonunun tedavisinde ilk basamak olarak önemli bir yer tutmaktadır.

 

Basit fistüllerin veya CH ilișkisiz fistüllerin tedavisinde antibiyotik monoterapisi 

uygun olabilir, fistülün kompleks ve/veya yüksek debili olması antibiyotik uygulama-

nın 2 ajan ile bașlanması için uyarı olarak kabul edilmesi zaman ve efektif tedavi 

açısından göz önünde tutulması önerilir. 

Kompleks fistüller için immunsupresif tedavi olmadan mono - antibiyoterapi yeterli 

değildir ve akıntı kesilse bile antibiyotik sonlandırıldıktan sonra nüks sıktır.(12)

Sıklıkla gözlenebilen metranidazol ilișkili intolerans düzeyinde gastrointestinal yan 

etkiler söz konusu olduğunda, anaerobik spektrumu olan bir antibiyotik, (amoksisi-

lin+ clavulonik asit) ile değișimi veya ciprofloxsasin in moksifloxasin ile değișimi 

önerilebilir.

Remisyon indüksiyonunda antibiyotik + biyolojik + AZA kombinasyonu özellikle 

debisi yüksek kompleks fistüllerde önemlidir. 

Prezantasyonda klinik remisyon gösteren (< 3 ay hiç akıntı olușturmayan) ve apse 

kliniği olmayan kișilerde antibiyotik önermiyoruz. Klinik ve biyokimyasal bulgu olmadan, 

MR-fistülografinin apse varlığına ișaret etmesi durumunda, bunun < 1 cm apse veya 

genișlemiș bir fistül traktı olup olmadığının tekrar değerlendirilmesini öneriyoruz. 

Stoplanan antibiyotikler sonrası kombine tedavi devam ederken klinik cevapta 

dalgalanmanın araya tekrar antibiyotik ile girme ile stabilizasyonu, klinik pratikte 

çok sık karșılașılan bir durum olup, antibiyotik cevaplı hastalarda yakın klinik kontrol 

ile uygulanabilir. 

İnflamasyon tedavisinde kullanılan tüm ilaçların hepatotoksisite potansiyallerinin, 

özellikle kombine fistül tedavisi altında potansiyelize olabileceği unutulmamalı ve 

özellikle ikili antibiyoterapi alan hastalarda toksite açısından yakın takip sağlanma-

lıdır. 

Kronik böbrek yetmezliği durumunda ve kemik gelișiminin tam olmadığı genç 

hastalarda ve kardiyak aritmi potansiyeli olan hastalarda (uzun QT) ciprofloxacin 

doz azaltımı veya kullanılmaması klinisyenin dikkatinde olmalıdır. 

Yașlı, komorbiditeleri olan, sık yatıș ihtiyacı gösteren hastaların immunosupresif 

tedavi altında daha kırılgan olmaları gerçeği, antibiyotik ilișkili Cl.difficile diyaresi 

ve nadir olsa da psodo-membranöz enterekolit açısından yakın takiplerini gerektirir. 

Tedavide İmmünomdülator
İmmunomodulatör ilaçlardan tiyopurinler (AZA 6-merkaptopürin(6-MP) semptom-

larda iyileșme sağlasa da fistül kapanma oranları düșük ve nüks sıktır. Perianal 

fistül tedavisinde kısmen etkin oldukları söylenebilirse de(13) asıl beklenti kombine 

tedavideki sinerjik etkileri ile ilgilidir. 

Metotreksat için perianal fistül tedavisi ile ilgili tecrübe AZA ya kıyasla daha kısıtlıdır, 

bu amaçla kullanımından ziyade luminal hastalık tedavisinde veya anti TNF etkinliği 

amacıyla kullanılabilir.(14)

Izole anti-TNF’e kıyasla immunmodulatular + anti-TNF kombinasyon tedavisinin 

avantajı olmadığını söyleyen çalıșmalar olsa da yüksek klinik yanıtla ilișkili olduğunu 

vurgulayan gözlemsel çalıșmalar mevcuttur.(15,16) Bu çalıșmalarda anti-TNF düzeyle-

ri ile ilgili veri olmaması nedeniyle immunmodulatörlerin katkısının anti-TNF immu-

nojenitesi ve düzeyleri üzerinden mi olduğu belirsizdir. 

Perianal fistül tedavisinde, her dozun klinik değerlendirmesi indüksiyonu takiben 

en az 3 uygulama sonrası (8 hafta ara uygulamada 6 ay, 4 hafta ara uygulamada 

3 ay) olmasını öneriyoruz.

 

Anti-TNF tedavinin 3-6.ayında klinik ve radyolojik değerlendirme, anti-TNF doz 

artımı veya kombine tedavi unsurlarını yönetmek için yardımcı olabilirse de MR-fis-

tülografinin komplikasyon olușması dıșında, en azından klinik remisyonun olmadığı 

hastalarda klinik kararlara etkisi çok kısıtlı olacaktır. Klinik remsiyon söz konusu 

ise, radyolojik iyileșme veya remisyon MR-fistülografi ile doğrulanması önemlidir. 

Klinik remisyonda inflamasyon bulguları gerilese de MR’da tam iyileșmenin 12 ay 

veya daha sonraya kadar uzayabildiği unutulmamalıdır.

Klinik yanıta göre anti-TNF dozunda artıș ve/veya aralığında düșme daha pratik ve 

tedavi hedefi odaklı ise de, yeterli idame anti-TNF (IFX 10 mg/kg/ 8 hafta en az 3 

doz) altında cevabı olan ancak henüz klinik remisyon göstermeyen hastada ilaç 

seviyesinin terapotik aralıkta olup olmadığının kontrolünü öneriyoruz. 

Cevabın minimal veya hiç olmadığı hastada, kombine tedavi unsurlarını optimize 

edip, gerekiyor ise antibiyotik kullanımı veya devamı altında önce 3 doz 10 mg/kg/ 

4 hafta uygulama ve takibinde klinik cevaptan bağımsız seviye ölçümü öneriyoruz. 

Yüksek doz IFX (10 mg/kg/ 4 hafta) tedavisi altında kısmi fistül yanıtı olan, 

tedavi dönemi yaklaștığında klinik bulgu ve akıntı șikayetleri artan hastalarda 

düșük anti-TNF düzeyleri ile birlikte anti ilaç antikoru saptanmadığı durumlar-

da, hasta özelinde değerlendirilerek daha yüksek doz anti-TNF tedavisi değer-

lendirilebilir.

Fistül için ön görülen terapötik seviye altında düzey geri ödeme sisteminden yüksek 

doz talebi düșündürmeli ancak anti-TNF ye olan antikor pozitifliği birlikteliği var 

ise, özellikle klinik cevabın yeterli olmadığı hastalarda, anti-TNF değișikliği daha 

olumlu klinik sonuçlar getirebilir. 

Anti-TNF tedavi ilișkili, tedaviyi takiben gelișen simetrik küçük eklem tutulumlu 

poliartalji șikayeti anti ilaç antikor varlığı için uyarıcı olabilir. 

optimizasyonu ile anti-TNF cevapsız hastalarda, UST’nin perianal fistül hastalarında 

faydalı olabileceğini düșündürse de, bu etkinin boyutu ve gerçek etkinliği șimdilik 

umut vaat etmemektedir. 

Upadacitinib (UPA), hem UC hem de CH tedavisinde yakın dönemde klinik kullanım 

yeri bulan selektif bir JAK1 inhibitörüdür. Faz çalıșmalarının alt grup analizlerinde 

elde edilen fistül ilișkili sonuçların değerlendirilme parametreleri, klinisyeni ikna 

edecek düzeyde olmayıp uzun süreli takip sonuçları olarak da anlamlı sonuçlar 

içermemektedir (12. haftada fistülde klinik remisyon elde edilen ve fistül drenajında 

≥%50 azalma elde edilen hastaların oranı, UPA ile plaseboya kıyasla daha yüksek).

IL-23 blokörlerinin yeni kullanımları ve halen devam eden PAF ilișkili faz çalıșmaları 

nedeniyle, kombine ve çok unsurlu olması gereken PAF tedavisindeki rolü henüz 

net değildir. 

Cerrahi Tedavi
Biyolojikleri içeren medikal tedaviye rağmen perianal fistül hastalarının %60 

kadarında peri-anal girișim gerekmektedir; multidisipliner yaklașım ve cerrahi 

teknikler önemli bir yer tutmaktadır.(20)

Kompleks fistüllerin büyük kısmı fistülektomi, fistülotomi ile dıșkı inkontinansı ile 

sonuçlanacağı bir yerleșim ve dağılım gösterirler. Bu nedenle cerrahi prosedürün 

seçimi hastalığın karmașıklığına, konumuna ve sfinkter hasarı riskinin en aza 

indirilmesine dayanmaktadır. 

Mevcut komplikasyon potansiyelleri özellikle perianal bölge söz konusu olduğunda 

öncelikle tecrübeli bir İBH cerrahının olup olmadığı cerrahi tedavi olasılığının ön 

șartı ve belirleyicisi olacaktır.

Medikal tedavinin fistül klinik ve radyolojik remisyonundaki kısıtlı bașarısı göz 

önünde tutularak, her hastada bu tedavi hedeflerine ulașabilmek için, tecrübeli bir 

radyolog eșliğinde MR-fistülografi değerlendirmesi ve remisyon odaklı cerrahi 

girișimler için bu konuda tecrübeli bir cerrah görüșü alınmasını öneriyoruz.

Setonun/ların bir grup tedaviye cevapsız ve sık apse kliniği gösteren hastada uzun 

süre veya hayat boyu kalıcı olarak tek tedavi șansı olabileceği unutulmamalıdır. 

Fistülotomi
Fistülotomi, fistülün uzunluğu boyunca açılması ve epitelize traktın yok edilmesi 

ișlemidir. Superfisyal, alçak intersfinkterik ve sfinkterin %33’ünden daha azını 

içeren alçak transsfinkterik fistüllerin tedavisinde oldukça etkilidir.(24) Yüksek 

iyileșme oranları (%80) bildirilse de nüks oranlarının da %15’e kadar çıkabildiği 

rapor edilmiștir. 

Kısa anal kanal durumunda, belirgin eksternal sfinkter tutulumunda veya süregelen 

ishali olan hastalarda inkontinans riskine dikkat edilmelidir.(25)

Diğer Yaklașımlar 
Kompleks PAF tedavisinde, daha konservatif, sifinkter fonksiyonunu koruyan, LIFT, 

iç ağzın bağlanması, flap çevirme gibi girișimler, sıklıkla ön șart gerektiren, tek 

veya az sayılı seçilmiș fistüllerde uygulanıp kısıtlı bașarılar gösterse de, bahsi geçen 

cerrahi süreçler ile medikal tedavinin birlikteliğinin yalnız medikal tedaviye oranla 

daha yüksek bașarı șansı öngördüğü literatürde gösterilmiștir.

İntersfinkterik fistül traktının ligasyonu: transsfinkterik fistüllerin ve intersfinkterik 

alandan geçen bazı karmașık fistüllerin tedavisi için bașka bir cerrahi seçenektir. 

İntersfinkterik olukta bir kesi yapılır ve fistül yolunun iç ve dıș uçları belirlenip bağla-

nır.(26) Kompleks fistüller sıklıkla bu profilde aday olmazlar. Seçili komplike fistül 

hastalarında radyoloji ve cerrahi görüșü alınarak fistül traktlarının bu girișimin 

uygunluğu açısından değerlendirilmesini öneriyoruz. Bu yaklașım hem klinik remis-

yon sağlanması hem de inflamatuvar yükün azaltılarak medikal tedavi etkinliği 

açısından önemli olabilir.

Endorektal fleb ise kütanöz yara olușturmayan ve sfinkter kompleksini koruma 

avantajına sahip bir cerrahi seçenektir. Prosedür, traktın kürtajını ve üstünün 

dikilmesini, ardından fistülün iç açıklığı kapatmak için bir flep yapılmasını içerir. 

Böylece fistülün dıș açıklığın kendi kendine boșalmasına ve iyileșmesine izin 

verilir.(24)

fibroza gidiși azaltacağı gibi fistülün radyolojik kapanma șansını arttırır. 

Perianal fistülün klinik kapanması değil radyolojik olarak kapanması ve MR 

fistülografi de aktivite göstermemiș olması ancak stomanın kapanması için 

hareket noktası olmalıdır. Bu süre sıklıkla 6 ay-1 yıl veya daha fazla olabilir. 

Radyolojik olarak fistülü kapanan hastalarda mevcut tedavinin kesilmeden 

devamı önerilir.

 

Anti-TNF dozu yanıta göre azaltılabilirse de kesilmesi önerilmez. Perianal fistül 

radyolojik kapanmasını takip eden ilk 6 ay 1 yıl sonra sonrasında MR ile radyolojik 

kapalı olduğunun teyidini ve takiben yakın klinik takip ile izlenmesini öneriyoruz.

Perianal bölgenin maserasyon, apse ve/veya multiple fistül traktları ile komplikasyona 

çok açık olduğu komplike durumda, stomayı birinci basmak yapıp i.v. antibiyotik 

+lokal antifungal, anti-iflamatuar (oxido-zinc), vac tedavileri ile yukarıda belirlediğimiz 

kombine medikal tedavinin kullanılması hastayı stabilize edecek tek tedavi olabilir. 

Stoma ve maksimum medikal tedaviye rağmen dirençli hastalarda anal kanal ile 

birlikte proktektomi ve kalıcı stoma kaçınılmaz olabilir. Ancak stoma bir cerrahi 

tedavi olmaktan çok, sifinktere direkt müdahalenin olmadığı, optimize edilmiș 

medikal tedavinin bașarısını arttırabilecek ek bir modalite olarak algılanmalıdır. 

Literatür iki yönde değerlendirmeler olsa da, optimize edilmiș medikal tedaviye ek 

yapılan stomanın kompleks PAF bașarısına katkısından söz edebiliriz.(29)

Stoma reddi olan hastada hastane yatıșı yapılarak; seton, 4-6 haftalık i.v kombine 

antibiyotik, lokal tedavi ile kombine medikal tedavi denenebilirse de bașarısızlık ve 

komplikasyon olușmasının, erken stoma açılan hastalara kıyasla daha fazla 

olması beklenmelidir.

Miles operasyonu (abdominoperineal rezeksiyon) yapılmıș, perianal bölgenin çok 

masere olup yağlı planlarda inflamasyonun olduğu hastalarda, post-op perianal 

komplikasyonları önlemek, rezidü kalmıș veya post-op gelișebilecek fistüllerin 

olușumunu engellemek ve yara iyileștirmesini kolaylaștırmak için operasyonu 
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Epidemiyoloji
Crohn hastalarının %4-10’a kadarında ilk tanı anında perianal hastalık mevcuttur 

ve hastalık süresi arttıkça kümülatif risk de artmaktadır. Üçüncü basamak klinikler-

de perianal fistül ile takipli hasta oranı %30’u geçebilmektedir. İzole perianal 

hastalık, yüksek fistül birlikteliği ile gider, daha küçük bir yüzde teșkil eder ve bazı 

hastalarda lüminal satellit tutulumla birlikteliği bașlangıçta fark edilmemiș olabilir.

Sık kullanılan anatomik bir sınıflandırma olan Parks fistülleri eksternal anal sfinkter-

le olan ilișkisine göre intersfinkterik, transsfikterik, suprasfinkterik ve ekstrasfinkte-

rik olarak tanımlamaktadır.(1) Diğer bir sınıflama ise basit ve kompleks fistüldür. 

Basit fistüller alçak transsfinkterik veya intersfinkterik olarak tanımlanırlar ve 

eksternal anal sfinkterin distal 1/3’ ünden azını tutar ve dentat line altındadır. 

Kompleks fistüller ise yüksek transsfinkterik, suprasfinkterik, ekstrasfinkterik 

fistüller ve at nalı fistülleri içerir, birden fazla perianal açıklığı olan ve abse -koleksi-

yon, anal darlık ilișkili fistüllerdir.(2)

Fistül Tedavi Bașarısı İlișkili Faktörler
Perianal fistül tedavisinin, potansiyel komplikasyonlarının ciddi sonuçları olması 

nedeni ile, en erken sürede bașlanması gereken kombine bir hücum tedavisi 

olduğu hatırlanmalıdır.

Fistül tipi, anal kanalda darlık, dıșkı inkontinansı, perianal maserasyon, abse gibi 

komplikasyonların olup olmaması fistül tedavisini yönlendirecektir. Proktit varlığı 

fistül tedavi yanıtının kötü olması ile nüks riskinin bağımsız bir göstergesi olarak 

kabul edilebilir. 

Sigara alıșkanlığı, striktürler, luminal satellit tutulum da kötü tedavi yanıtı ile ilișkili 

diğer faktörlerdendir.(3)

Kompleks yapıda fistüller, uzun - daha yüksek volümlü fistüllerin inflamatuvar yükünün 

daha fazla ve iyileșmenin daha zor ve uzun süreli olabileceği söylenebilir.(4)

Komplikasyon gelișmeden erken dönemde bașlanan kombine tedavi sonuçlara 

olumlu yönde etki ederek bazı hastalarda kaçınılmaz olabilen kalıcı stomaya gidiși 

engelleyebilir. 

Fistül Tedavi Hedefi - Remisyon Tanımları
Yașlanan fistüldeki fibrotik değișikliklerin ve/veya endotelizasyonun tedavi (anti-TNF) 

etkisinde azalmaya neden olabileceği ve tam fistül kapanmasını zorlaștıracağı öne 

sürülebilir. Bu nedenle step-up yaklașımından ziyade erken biyolojik tedavi perianal 

fistül için uygundur. 

Fistül tedavisinde hedef fistülün en erken ve sorun olușturmadan kapanması ise de 

özellikle komplike olmuș fistüllerde uzun soluklu bir tedavi sürecinin olacağı ve yakın 

takip gerektireceği unutulmamalıdır. 

Perianal fistülün ilk tedaviye olan cevabı uzun süreli davranıșı hakkında fikir verici 

olabilir. Bu nedenle anti-TNF indüksiyon dönemi ile idame arasında olan süre (12-16 

hafta) içinde bașta antibiyotik olmak üzere kısa sürede eklenen anti-TNF+Azatiyopurin 

(AZA) kombinasyon cevabını değerlendirmek önemlidir. 

meye somut destek olabilecek CRP ise ancak görece > 50% bir düșme eșlik ediyor 

ise kısmen destekleyici olabilir. CRP düșmesi, PAF dıșı luminal hastalık cevabı ile ilișkili 

olsa da, inflamatuar yükte genel bir azalma, en azından komplikasyon olmaksızın 

olumlu ilerleme olarak düșünülebilir. 

Klinik olarak fistül ağzı kapansa da MR’da fistül yolunun açık olabildiği gösterilmiștir(5) 

ve klinik pratikte rutin karar verdirici olarak kullanılması çok önemlidir. Radyolojik 

olarak fistül kapanması luminal hastalığın endoskopik remisyonu ile eșdeğer tutulması 

yanlıș olmaz ve uzun dönem remisyon ilișkili olabileceğinden tedavi hedefi haline 

gelmesi oldukça uygundur.(6) Klinik remisyon sonrası eğer radyolojik fistül kapanma 

sağlanabilirse aradaki sürenin sıklıkla en az 6 ay, çoğunlukla da 1 yıl veya daha uzun 

olabileceğini vurgulamak gerekir. 

Medikal Tedavi
Perianal fistül spektrumu basit fistül ile kompleks yüksek debili perianal bölgenin 

ileri masere olduğu komplikasyonlu form arasında dağılır. 

Medikal tedavi spektrumu; kısa süreli tek antibiyotik ile bașlayıp kombine çift 

antibiyotik, + maksimum doz anti-TNF ve AZA 2-2.5 mg/kg ile uzun süreli kombi-

nasyon + saptırıcı stoma birlikteliği arasında değișir. Erken anti-TNF tedavisinin 

perianal hastalık için olumlu olabileceğini düșündüren bulgular(7,8) ve fistülize 

hastalıkta, hastalık süresi ile IFX’e yanıt oranı arasında negatif ilișki erken ve 

anti-TNF içeren bir tedavi rejimini destekler.(9)

Perianal Crohn hastalığını tedavi ederken, immünsüpresif tedaviye bașlamadan 

önce varsa altta yatan abse veya enfeksiyonun ortaya konması ve kontrol altına 

alınması önemlidir

Tek bașına anti-TNF indüksiyon tedavisine kıyasla AZA ile kombinasyon antibiyotik 

kullanılması, klinik yanıt ve remisyon açısından üstündür.(10) Intravenöz uygulama 

ve gerektiğinde doz artıșı yapılan IFX bu nedenle daha yüksek klinik bașarı göstere-

bileceği düșünülebilirse de bizim karșılaștırmamız i.v ve s.c Infliximab uygulamanın 

PAF tedavi etkinliği arasında bir fark göstermeyip s.c uygulamanın daha kararlı 

anti-TNF seviyesi sağladığı yönündedir.(11)
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Tam klinik remisyon göstermese de, anti-TNF + AZA kombinasyonu ile indüksiyon 

dönemini ve idame geçișinde (12-16 hafta) klinik cevabı (akıntı ve debi kontrolünde 

belirgin azalma olan + CRP de belirgin düșme) olan ve/veya aralıklı akıntı olușturan 

fistüllerde, klinik remisyon sağlamak için takipte, 2-4 hafta antibiyotik eklenerek 

klinik sonuca katkısının yakın gözlenmesini tedavinin etkinliğine katkıda bulunabilir.

Antibiyotik eklenen her hastada yeterince süre ve kombine antibiyotik kullanımı 

antibiyotiğin etkinliği konusunda bir fikir vereceği gibi, özellikle indüksiyon 

döneminde anti-TNF ve AZA kombinasyonunu potansiyalize edecektir.

Antibiyotik tedavisinin süresi konusunda bile fikir birliği olmaması, hastalar arasın-

daki çok değișken cevap ve tedaviye uyumsuzluk ile tekrar akıntı bașlaması șașırtıcı 

değildir ve hasta bazında değerlendirilmelidir. Ancak kısa süreli ve/veya kombine 

olmayan antibiyoterapi fistül davranıșı konusunda fikir sahibi olmamızı engelleyebi-

leceği gibi, istikrarsız ve sık tekrarlanan daha uzun süreli antibiyotik maruziyetine 

neden olabilir.

Önerimiz, yukarıdaki șartlarda eğer bașlanır ise yüksek debili, eski, pürülan akıntılı 

fistüllerde tedavinin bașlangıç döneminde 4-6 hafta ikili antibiyoterapi olup, 

antibiyoterapiye cevap verenlerde takip eden 4-6 hafta tek ajan ile devam etmenin 

uygun olabileceğidir. Bu süre bu özellikte olmayan, rölatif yeni, düșük debili, veya 

pürülan olmayan perianal fistüllerde 2-4 hafta olarak hedeflenebilir. Antibiyotik 

yanıtı olan ve antibiyotik kesildikten sonra akıntının nüks ettiği hastalarda, yan etki 

açısından takip edilerek daha uzun dönem tek / çift antibiyotik ve/veya yarım doz 

kullanım akıntı ve inflamasyon kontrolü açısından katkı sağlayabilir. Burada önerilen 

șartlı antibiyotik kullanımı, fistül davranıșını değerlendirme diye adlandırdığımız, 

2-4 haftalık süre dıșında, mutlak anti-TNF + AZA kombinasyonu ile birlikte olması 

tedavi bașarısı açısından göz önünde tutulmalıdır. 

Cevabın kombinasyon antibiyotik ile daha umut verici olması durumunda (hastanın 

kendi tarifi ile akıntı ve debi kontrolünde belirgin azalma + CRP de belirgin düșme) 

klinik remisyon yok ise, anti-TNF, AZA dozlarının modifikasyonundan bağımsız, 

yakın kontrol ile ikili antibiyotik süresi uzatılması klinisyenin kararı olmalıdır. 

Antibiyotik yanıtına göre mevcut dozun yarıya düșürülmesi düșünülebilir.

Dirençli ve komplikasyona açık hastalık olması nedeniyle CH ilișkili perianal fistül 

tedavisinde İmmunomodulatörlerin anti-TNF ile kombine olarak kullanımı ve doz 

optimizasyonları daha iyi alternatifler ortaya çıkana kadar potansiyeli olduğunu 

düșündüğümüz en iyi tedavidir.

Kombinasyon tedavisinin en zayıf halkası olduğu düșünülse de, toksite olmadığı sürece, 

AZA nın kombinasyon tedavisine dirençli fistüllerde 12 ay dan önce, cevaplı olanlarda 

radyolojik kapanma olmadan önce kesilmesini veya doz azaltımını önermiyoruz.

Tedavide Anti TNF
Mevcut biyolojiklerin, Crohn ilișkili faz çalıșmalarının sub-grup analizleri üzerinden 

yapılan fistül tedavi etkinliklerinin değerlendirilmesi, birçok yönü ile bias içeren 

perianal fistül remisyon tanımları üzerinden yapılan ve gerçek klinik pratik ile 

paralellik göstermeyen sonuçlardır. 

Anti-TNF’ler perianal fistül tedavisinde ana tedavi ajanı olarak görülmesi 25 yılı așan 

gerçek hayat verileri ile ilișkili olarak ortaya çıkmıștır. Anti-TNF ajanlar içerisinde i.v 

uygulama ve doz artıșının kiloya göre olma avantajı ile ön plana çıkan IFX’dır. Bu 

çıkarımın yanında IFX indüksyon tedavisi akıntıda azalma ve klinik yanıt ile ilișkili olup(17) 

remisyonun idamesinin remisyonun devamlılığıyla ilișkili olduğunu göstermiștir.(16)

Tedavinin farklı zamanlarında (indüksiyon sonrası/idame sırasında) farklı IFX serum 

düzeyleri (6-15 µg/ml) fistül yanıtı ile ilișkilendirilmiștir.(18,19)

Yanıt için bildirilen IFX düzeyleri çoğunlukla lüminal tedavi bașarısı için bildirilenler-

den yüksek düzeylerdedir. Bu nedenle cevaplı veya klinik remisyon gösteren 

hastalarda henüz sup-raterpötik sayılan bir üst sınır yoktur ve anti-TNF doz artırımı 

klinik cevaba göre verilip uygulama aralığı sonunda ön görülen minimum değerin 

üstünde olmayı hedeflemelidir.

Klinik remisyonun veya radyolojik remisyonun sağlandığı zamanki serum anti-TNF 

düzeylerinin, inflamatuar yükün yüksek olduğu aktif hastalık durumunda inflamas-

yonun baskılanarak remisyonun sağlanması için gereken anti-TNF düzeylerinden 

düșük olabileceği unutulmamalıdır.

Pek çok anti ilaç antikor ölçümü tekniğinin ilaç düzeyinden etkilendiği için, ancak 

(terapötik seviye sağladığı düșünülen uygulama aralığında) çok düșük ilaç seviyesi 

(IFX için <3 µg/ml) varlığında antikor araștırılmasını öneriyoruz.

Anti-TNF tedavi kesilmesi açısından değerlendirme yapılacaksa, ancak radyolojik 

remisyon varlığında ve luminal hastalığın (mevcut ise) endoskopik remisyonda 

olması durumunda söz konusu edilmelidir. Klinik remisyon sonrası tedavi kesilmesi 

ile yüksek oranda nüks riski olduğunun hatırlanması gerekir. 

Klinik remisyonun tam radyolojik iyileșme anlamına gelmediği, 1-2 yıl gecikme ile 

radyolojik kapanmanın sağlanabildiği, hatta bazı hastalarda sadece klinik remisyo-

nun elde edilebildiği unutulmamalıdır. 

Bu nedenlerden dolayı klinik remisyon sonrası radyolojik remisyon sağlanmadan 

anti-TNF tedavinin kesilmesini bir kontraendikasyon yoksa önermiyoruz.

Radyolojik remisyon sağlandığı takdirde, en az 6 ay sonra bașka bir MR-fistülografi 

ile bu remisyonu teyit ettikten sonra, kesilmesi zorunlu durumlar haricinde, 

anti-TNF tedavinin tekrar gözden geçirilmesini öneriyoruz. Böyle bir durumda 

anti-TNF kan seviyesini halen öngörülen terapötik aralıkta tutacak bir doz azaltımı 

ile takip önerilmeli, kesme zorunluluğunda nüks açısından yakın takibin gerekli 

olduğu vurgulanmalıdır.

 
 

DİĞER BİYOLOJİK TEDAVİLER

Vedolizumab’ın (VEDO) perianal fistül tedavisindeki yeri IFX ve ADA kadar fazla 

değildir. Çalıșmalarda çoğunlukla tedavi naiv olmayan hastalar değerlendirilmiș 

olsa da yine de anti-TNF bașarısızlığı sonrası VEDO’nun perianal Crohn hastalığında 

yaygın kullanımını önermek için yeterli veri yoktur. 

CH tedavisinde kullanılan diğer görece yeni bir biyolojik ajan ise Ustekinumabdır 

(UST). UST için perianal fistül tedavisindeki tecrübe kısıtlıdır. Her ne kadar akıntıda 

azalma veya objektif olmayan düșük kapanma oranları yayınlanmıș olsa ve tedavi 

Seton
Fistüllerin yaklașık %80’i perianal apselerle ilișkili olduğundan, insizyon ve drenaj 

en yaygın ilk cerrahi müdahaledir.(21) Drenajın yanı sıra, tekrarlayan apse olușumunu 

ve yeni fistül yollarının gelișimini azaltmak için kesici olmayan setonlar kullanılır.(22) 

Fakat tek bașına seton kullanılması tedavi edici değildir ve yeniden müdahale 

gerektirir. Bu nedenle eș zamanlı medikal tedavi önemlidir.(23)

Setonun çıkarılması için uygun zamana hastaya özelinde karar vermek gerekir. Bu 

bazen setonun gereksiz uzun kalması ve kapanmayı geciktirebileceği kaygısı 

yaratabilirse de birçok hastada ise tekrarlayan apse gelișimi için kaçınılmazdır. Bu 

nedenle tekrarlayan apse öyküsü olmayan, ilk drenajı yapılan veya spontan drene 

olan hastalarda seton koymamak apsenin ve fistülün kısa süredeki davranıș șeklini 

ve tedavi etkinliğini erken değerlendirme ve takip sürecindeki beklentileri șekillen-

dirme fırsatı sunar. 

Bu șartlarda seton takılmıș hastada, enfeksiyon komplikasyonu, inflamasyon ve 

akıntı kontrol altına alındığında (düșük debi, gün așırı veya daha az) ve en önemlisi 

hasta idame tedavisi altında iken seton çekilmesi düșünülebilir. 

Bizim önerdiğimiz yukarıdaki ön șartlar ile takılmıș bir seton, antibiyotik tekrar 

bașlanması gerekmeden fistül akıntısı kontrol altında ise (düșük debi, akıntı gün 

așırı veya daha az) çekilebileceği yönündedir. 

Seton çekilmesi konusunda fikir birliği olmaması, perianal fistülün çok değișkenli 

anatomik ve klinik davranıș göstermesi ile ilgilidir. Emin olamama durumunda 

gevșek setonun spontan düșmeye bırakılması hastaların çoğunda görülür ve tercih 

edilebilir. 

 At nalı ve/veya dallanma ile birden fazla eksternal orifis gösteren, çoklu seton olan 

hastalarda en belirgin klinik gösteren traktın seton çekilme zamanlaması için rehber 

olması en uygun davranıș olabilir. Çoklu trakt ve seton içeren fistüllerde, her trakt 

bireysel olarak yukarıdaki prensipler ile değerlendirilmelidir. Bu tür hastalarda 

setonların klinik sonuçlarını değerlendirmeye yetecek zaman aralıkları ile kontrollü 

olarak tek tek çekilmesi önerilir.

Vakaların %60’ına varan oranda bașarı elde edilse de, özellikle kalın flepler kullanıl-

dığında inkontinans riski bulunmaktadır.

Flep her hasta için uygun olmayıp, flep kaldırılabilecek sağlıklı mukazanın olduğu 

sıklıkla tek trakt ve orifisin dikkate alındığı, medikal tedavi ile akıntısı ve inflamasyo-

nun kısmen kontrol altında olduğu hastalarda, bireysel olarak karar verilmelidir.

Lokal Perianal Tedaviler
Lokal kök hücre tedavisi (Darvadstrocel) sonuçları itibar ile seçilmiș hastalarda 

fistülün iç ağzının kapatıldığı bir kondisyon altında, plasebo cevabın yüksek bulunması 

nedeni ile cerrahi uygulanabilecek hastalarda olușabilecek bașarının üzerinde etkili 

olamayacağını düșündürmektedir. (104 haftada klini,k remisyon 40 vs %56)(27)

Diversiyon ve Proktektomi
Perianal fistülde tam iyileșmeyi elde etmek her zaman mümkün değildir ve bu 

nedenle diversiyon ve daha ciddi dirençli vakalarda proktektomi tedavi seçenekle-

ri olmaya devam etmektedir.

Maksimize edilmiș kombine medikal tedaviye yeterli cevabı olmayan hastada 

stoma açmak perianal fistülün klinik ve radyolojik kapanma oranlarını arttıracaktır. 

Șiddetli hastalık durumunda, diversiyon, proktektomiyi önlemek için zaman 

kazandırır. Bu dönem infeksiyöz komplikasyonların yönetilmesi ve medikal tedavi-

nin optimizasyonu fırsatı sunar. 

Perianal fistülü olan ve satellit tutulum için zorunlu intestinal rezeksiyonu olan 

hastalarda stomayı gündeme getirmek özellikle primer anostomozun neden 

olacağı debi artıșı ile fistül akıntısının kontrolünde önemli olacaktır. 

Yine ilișkili olarak diversiyon sonrasında erken dönemde yüksek oranda yanıt elde 

edilse de fistülün radyolojik kapanması sağlanamadığı takdirde kolon devamlılığı 

sağlandığında perianal fistülde nüks nadir değildir.(28)

Sık perianal apse gösteren hastalarda hastanın stomaya erken ikna edilmesi anal 

takip eden dönemde tercihen anti-TNF bașta olmak üzere biyolojik temelli 

sistemik anti-inflamatuvar tedavinin tam perianal iyilik hali sağlanana kadar 

(gereğinde pelvik MR rehberliğinde) kullanılması önerilir. Ek antibiyotik tedavi 

cevaba göre değerlendirilmelidir.

Perianal fistül tedavisi bir kombine hücum tedavisi olup, durum değerlendirmesi 

(perianal MR fistülografi, perianal US, anestezi altında muayene) ile en kısa 

sürede bașlanmalıdır.

Perianal fistül tedavisinde abse ile komplike olan hastalarda drenaj ve kombine 

antibiyotik tedavisi öncelikli olmalıdır. 

İlk kez apse ile komplike perianal fistülde seton takılmasının tekrar eden apseye 

kadar ertelenmesi fistül davranıșına ıșık tutup, seton ilișkili kapanma engeli ve 

çekilme zamanı gibi argümanları engelleyebilir.

Fistülün ikili antibiyotik ile bașlangıç sağaltımına 2 hafta içerisinde anti-TNF ve 

AZA eklenerek, bu kombine tedavinin 10-12 haftada değerlendirilmesi ve gerekir 

ise anti-TNF doz ve doz aralığında arttırma ile klinik cevabı gözleme fistül geleceği 

hakkında bilgi verici olacaktır.

Antibiyotik uygulamanın ikili olarak bașlanıp, kliniği hafif vakalarda 2-4 hafta, ağır 

vakalarda 4-6 hafta ve cevap var ise 10-12 hafta kombine uygulanması, tedavi-

nin erken kesilmesinin negatif etkisini kontrol ederken, kombine tedavinin etkinli-

ğinin kesintisiz olması ile sonuçlara olumlu etkiyecektir. 

Etkinliği ile ilgili tecrübenin çok olması, kiloya göre dozlama avantajı ile anti-TNF 

olarak IFX’ı ilk seçenek haline getirmektedir

Fistül iyileșmesinde farklı bir biyolojik ve/veya tedaviye geçmeden önce ilaç 

düzeyleri ölçümü ve klinik yanıt dikkate alınarak mümkün olan maksimum doz IFX 

tedavisinin yeterince süre verilmiș olduğundan emin olunması, mevcut literatür ve 

klinik gözlemlerimizce en etkin olduğunu düșündüğümüz tedaviyi erken terket-

memizi engeller. 

Klinik remisyon ancak mevcut kombine tedavi dozlarına cevaba ișaret eder, 

tedaviyi azaltma veya aralık açma șeklinde modifiye etmeden önce asıl hedef 

radyolojik remisyon olmalıdır.

Perianal fistülün ciddi komplikasyonlar (multiple apseler, maserasyon, doku 

defekti, ciddi inkontinans ve anal darlık) ile gelmesi durumunda öncelikli stoma ve 

i.v. antibiyoterapi her türlü sonucu olumlu olarak etkileyecektir. 

Medikal kombine tedavinin minimal bașarı sağlayabildiği veya etkin olmadığı 

yüksek debili fistül durumda hastanın stomaya ikna edilmesi ve radyolojik kapan-

ma sağlanana kadar stomayı tutabilme, prensip olmalıdır. 

 

Komplikasyonların kontrolü ile açılmıș stoma da, radyolojik kapanmanın olup 

olmadığı, komplikasyonların kontrol edilip edilemediği ve komplikasyonların hasta 

yașamına olan negatif etkilerinin boyutuna göre karar verilmelidir.

İyi diyalog ile stomanın kapatılması için olan hasta ısrarının rasyonel bir dille kar 

ve zarar açısından hasta ile tartıșılması çok önemlidir. 

Bașta anti-TNF olmak üzere, kombine tedavinin her birleșeni (antibiyotik, anti-TNF, 

immunomodulatör) için doz ve süre optimizasyonu ve tedavi cevabının ve yan etkilerin 

yakın kontrolü, tedaviyi bașarısız ilan etmeden önce değerlendirilmesi mutlak gereken 

basamaklardır. 

Bazı hastalarda semptom kontrolü, hayat kalitesinin sağlanması, komplikasyonların 

engellenmesi, kontinansın sağlanması-korunması yanlızca stoma ile sağlanabileceği 

en bașından hasta ile paylașılmalıdır. 

Stomayı kabul etmeyen hastalarda, mevcut komplikasyonları, geçiciyi reddederken 

kalıcı stomanın kaçınılmaz olabilmesi, morbidite ve hatta nadir de olsa mortalite 

potansiyelini hastaya anlatmak klinisyenin öncelikli görevi olup, hastaya yaklașımın 

ve iletișimin fark getireceği unutulmamalıdır

Önceleri fistülün %50 akıntısında azalma klinik cevap olarak kabul edilirken bu gün 

radyolojik kapanmayı telaffuz ediyor olmamız beklentilerimizin ne kadar değișip 

rasyonelleștiğini gösterirken bașarı aynı oranda arttırabilmiș değiliz. 

Perianal fistül için klinik yanıt tanımı fistüllerin %50’sinde kapanma olması, klinik 

remisyon ise tüm fistüllerde klinik kapanmanın olması olarak tanımlanmakta ise de 

bu tanımlama kesitsel ve anlık bir değerlendirme olup, fistül davranıșının dalgalı seyrini 

dikkate almayan bir ölçümlemedir. Bu nedenle perianal fistül bașta olmak üzere, klinik 

fistül remisyonunun > 3 ay üzerinde, minimal iç çamașır kirlenmesi dahil, hiçbir akıntı 

olmaması ve kompresyon akıntı olușmaması șeklinde tanımını daha doğru buluyoruz. 

Bununla birlikte 3 aylık sürede akıntı sürecinin klinik değerlendirmesi (mevcut en sık 

İBH takip vizit aralığı ile rastlantısal süresel birliktelik) içinde, hastalar PAF akıntısı için 

rutin sorgulandığında, çok minimal olduğu için önemsemeyip belirtmeyi ihmal etmeleri 

veya hekimin bunu önemsiz görmesi olasıdır. Bu nedenle önerdiğimiz 3 aylık bir 

sürenin akıntısız geçmiș olmasını KR için kriter olarak alsak bile, bu tanıma șüphe ile 

yaklașarak PAF tedavi değerlendirmesini objektif radyolojik remisyon üzerinde kurgu-

lamamız, bize kesin ve açık bir tedavi hedefi verir.

Perianal fistülde klinik cevap (KC), hastayı takip eden klinisyenin öngörüsü ile șekille-

nen, birden çok parametreli ve daha az objektif bir değerlendirmedir. Bu değerlendir-

 Klinik olarak aktif bir perianal fistül saptandığında, tedavi antibiyotik ile bașlamak 

ve 2-4 hafta içinde AZA + anti-TNF kombinasyonu eklenerek tedaviye devam 

edilmesi önerilir. 

Bu yaklașım hemen hepsi belli oranlarda hepatotoksik olan, özellikle ikili antibiyotik, 

tedavi ajanlarının (anti-TNF, AZA, antibiyotik) toksite potansiyellerini değerlendirile-

bileceği gibi fistülde potansiyel infeksiyon birlikteliğini de göz ardı etmemiș ve izole 

antibiyotik altında fistülün nasıl davrandığının gözlemlememizi sağlar. 

Tedavide Antibiyotikler
Antibiyotikler, özellikle metranidazol ve ciprofloxacin, anaerop spektrumu ve doku 

penetrasyonu çok iyi olan iki ajanın kombinasyonu, aktif perianal fistüllerin ve abse 

komplikasyonunun tedavisinde ilk basamak olarak önemli bir yer tutmaktadır.

 

Basit fistüllerin veya CH ilișkisiz fistüllerin tedavisinde antibiyotik monoterapisi 

uygun olabilir, fistülün kompleks ve/veya yüksek debili olması antibiyotik uygulama-

nın 2 ajan ile bașlanması için uyarı olarak kabul edilmesi zaman ve efektif tedavi 

açısından göz önünde tutulması önerilir. 

Kompleks fistüller için immunsupresif tedavi olmadan mono - antibiyoterapi yeterli 

değildir ve akıntı kesilse bile antibiyotik sonlandırıldıktan sonra nüks sıktır.(12)

Sıklıkla gözlenebilen metranidazol ilișkili intolerans düzeyinde gastrointestinal yan 

etkiler söz konusu olduğunda, anaerobik spektrumu olan bir antibiyotik, (amoksisi-

lin+ clavulonik asit) ile değișimi veya ciprofloxsasin in moksifloxasin ile değișimi 

önerilebilir.

Remisyon indüksiyonunda antibiyotik + biyolojik + AZA kombinasyonu özellikle 

debisi yüksek kompleks fistüllerde önemlidir. 

Prezantasyonda klinik remisyon gösteren (< 3 ay hiç akıntı olușturmayan) ve apse 

kliniği olmayan kișilerde antibiyotik önermiyoruz. Klinik ve biyokimyasal bulgu olmadan, 

MR-fistülografinin apse varlığına ișaret etmesi durumunda, bunun < 1 cm apse veya 

genișlemiș bir fistül traktı olup olmadığının tekrar değerlendirilmesini öneriyoruz. 

Stoplanan antibiyotikler sonrası kombine tedavi devam ederken klinik cevapta 

dalgalanmanın araya tekrar antibiyotik ile girme ile stabilizasyonu, klinik pratikte 

çok sık karșılașılan bir durum olup, antibiyotik cevaplı hastalarda yakın klinik kontrol 

ile uygulanabilir. 

İnflamasyon tedavisinde kullanılan tüm ilaçların hepatotoksisite potansiyallerinin, 

özellikle kombine fistül tedavisi altında potansiyelize olabileceği unutulmamalı ve 

özellikle ikili antibiyoterapi alan hastalarda toksite açısından yakın takip sağlanma-

lıdır. 

Kronik böbrek yetmezliği durumunda ve kemik gelișiminin tam olmadığı genç 

hastalarda ve kardiyak aritmi potansiyeli olan hastalarda (uzun QT) ciprofloxacin 

doz azaltımı veya kullanılmaması klinisyenin dikkatinde olmalıdır. 

Yașlı, komorbiditeleri olan, sık yatıș ihtiyacı gösteren hastaların immunosupresif 

tedavi altında daha kırılgan olmaları gerçeği, antibiyotik ilișkili Cl.difficile diyaresi 

ve nadir olsa da psodo-membranöz enterekolit açısından yakın takiplerini gerektirir. 

Tedavide İmmünomdülator
İmmunomodulatör ilaçlardan tiyopurinler (AZA 6-merkaptopürin(6-MP) semptom-

larda iyileșme sağlasa da fistül kapanma oranları düșük ve nüks sıktır. Perianal 

fistül tedavisinde kısmen etkin oldukları söylenebilirse de(13) asıl beklenti kombine 

tedavideki sinerjik etkileri ile ilgilidir. 

Metotreksat için perianal fistül tedavisi ile ilgili tecrübe AZA ya kıyasla daha kısıtlıdır, 

bu amaçla kullanımından ziyade luminal hastalık tedavisinde veya anti TNF etkinliği 

amacıyla kullanılabilir.(14)

Izole anti-TNF’e kıyasla immunmodulatular + anti-TNF kombinasyon tedavisinin 

avantajı olmadığını söyleyen çalıșmalar olsa da yüksek klinik yanıtla ilișkili olduğunu 

vurgulayan gözlemsel çalıșmalar mevcuttur.(15,16) Bu çalıșmalarda anti-TNF düzeyle-

ri ile ilgili veri olmaması nedeniyle immunmodulatörlerin katkısının anti-TNF immu-

nojenitesi ve düzeyleri üzerinden mi olduğu belirsizdir. 

Perianal fistül tedavisinde, her dozun klinik değerlendirmesi indüksiyonu takiben 

en az 3 uygulama sonrası (8 hafta ara uygulamada 6 ay, 4 hafta ara uygulamada 

3 ay) olmasını öneriyoruz.

 

Anti-TNF tedavinin 3-6.ayında klinik ve radyolojik değerlendirme, anti-TNF doz 

artımı veya kombine tedavi unsurlarını yönetmek için yardımcı olabilirse de MR-fis-

tülografinin komplikasyon olușması dıșında, en azından klinik remisyonun olmadığı 

hastalarda klinik kararlara etkisi çok kısıtlı olacaktır. Klinik remsiyon söz konusu 

ise, radyolojik iyileșme veya remisyon MR-fistülografi ile doğrulanması önemlidir. 

Klinik remisyonda inflamasyon bulguları gerilese de MR’da tam iyileșmenin 12 ay 

veya daha sonraya kadar uzayabildiği unutulmamalıdır.

Klinik yanıta göre anti-TNF dozunda artıș ve/veya aralığında düșme daha pratik ve 

tedavi hedefi odaklı ise de, yeterli idame anti-TNF (IFX 10 mg/kg/ 8 hafta en az 3 

doz) altında cevabı olan ancak henüz klinik remisyon göstermeyen hastada ilaç 

seviyesinin terapotik aralıkta olup olmadığının kontrolünü öneriyoruz. 

Cevabın minimal veya hiç olmadığı hastada, kombine tedavi unsurlarını optimize 

edip, gerekiyor ise antibiyotik kullanımı veya devamı altında önce 3 doz 10 mg/kg/ 

4 hafta uygulama ve takibinde klinik cevaptan bağımsız seviye ölçümü öneriyoruz. 

Yüksek doz IFX (10 mg/kg/ 4 hafta) tedavisi altında kısmi fistül yanıtı olan, 

tedavi dönemi yaklaștığında klinik bulgu ve akıntı șikayetleri artan hastalarda 

düșük anti-TNF düzeyleri ile birlikte anti ilaç antikoru saptanmadığı durumlar-

da, hasta özelinde değerlendirilerek daha yüksek doz anti-TNF tedavisi değer-

lendirilebilir.

Fistül için ön görülen terapötik seviye altında düzey geri ödeme sisteminden yüksek 

doz talebi düșündürmeli ancak anti-TNF ye olan antikor pozitifliği birlikteliği var 

ise, özellikle klinik cevabın yeterli olmadığı hastalarda, anti-TNF değișikliği daha 

olumlu klinik sonuçlar getirebilir. 

Anti-TNF tedavi ilișkili, tedaviyi takiben gelișen simetrik küçük eklem tutulumlu 

poliartalji șikayeti anti ilaç antikor varlığı için uyarıcı olabilir. 

optimizasyonu ile anti-TNF cevapsız hastalarda, UST’nin perianal fistül hastalarında 

faydalı olabileceğini düșündürse de, bu etkinin boyutu ve gerçek etkinliği șimdilik 

umut vaat etmemektedir. 

Upadacitinib (UPA), hem UC hem de CH tedavisinde yakın dönemde klinik kullanım 

yeri bulan selektif bir JAK1 inhibitörüdür. Faz çalıșmalarının alt grup analizlerinde 

elde edilen fistül ilișkili sonuçların değerlendirilme parametreleri, klinisyeni ikna 

edecek düzeyde olmayıp uzun süreli takip sonuçları olarak da anlamlı sonuçlar 

içermemektedir (12. haftada fistülde klinik remisyon elde edilen ve fistül drenajında 

≥%50 azalma elde edilen hastaların oranı, UPA ile plaseboya kıyasla daha yüksek).

IL-23 blokörlerinin yeni kullanımları ve halen devam eden PAF ilișkili faz çalıșmaları 

nedeniyle, kombine ve çok unsurlu olması gereken PAF tedavisindeki rolü henüz 

net değildir. 

Cerrahi Tedavi
Biyolojikleri içeren medikal tedaviye rağmen perianal fistül hastalarının %60 

kadarında peri-anal girișim gerekmektedir; multidisipliner yaklașım ve cerrahi 

teknikler önemli bir yer tutmaktadır.(20)

Kompleks fistüllerin büyük kısmı fistülektomi, fistülotomi ile dıșkı inkontinansı ile 

sonuçlanacağı bir yerleșim ve dağılım gösterirler. Bu nedenle cerrahi prosedürün 

seçimi hastalığın karmașıklığına, konumuna ve sfinkter hasarı riskinin en aza 

indirilmesine dayanmaktadır. 

Mevcut komplikasyon potansiyelleri özellikle perianal bölge söz konusu olduğunda 

öncelikle tecrübeli bir İBH cerrahının olup olmadığı cerrahi tedavi olasılığının ön 

șartı ve belirleyicisi olacaktır.

Medikal tedavinin fistül klinik ve radyolojik remisyonundaki kısıtlı bașarısı göz 

önünde tutularak, her hastada bu tedavi hedeflerine ulașabilmek için, tecrübeli bir 

radyolog eșliğinde MR-fistülografi değerlendirmesi ve remisyon odaklı cerrahi 

girișimler için bu konuda tecrübeli bir cerrah görüșü alınmasını öneriyoruz.

Setonun/ların bir grup tedaviye cevapsız ve sık apse kliniği gösteren hastada uzun 

süre veya hayat boyu kalıcı olarak tek tedavi șansı olabileceği unutulmamalıdır. 

Fistülotomi
Fistülotomi, fistülün uzunluğu boyunca açılması ve epitelize traktın yok edilmesi 

ișlemidir. Superfisyal, alçak intersfinkterik ve sfinkterin %33’ünden daha azını 

içeren alçak transsfinkterik fistüllerin tedavisinde oldukça etkilidir.(24) Yüksek 

iyileșme oranları (%80) bildirilse de nüks oranlarının da %15’e kadar çıkabildiği 

rapor edilmiștir. 

Kısa anal kanal durumunda, belirgin eksternal sfinkter tutulumunda veya süregelen 

ishali olan hastalarda inkontinans riskine dikkat edilmelidir.(25)

Diğer Yaklașımlar 
Kompleks PAF tedavisinde, daha konservatif, sifinkter fonksiyonunu koruyan, LIFT, 

iç ağzın bağlanması, flap çevirme gibi girișimler, sıklıkla ön șart gerektiren, tek 

veya az sayılı seçilmiș fistüllerde uygulanıp kısıtlı bașarılar gösterse de, bahsi geçen 

cerrahi süreçler ile medikal tedavinin birlikteliğinin yalnız medikal tedaviye oranla 

daha yüksek bașarı șansı öngördüğü literatürde gösterilmiștir.

İntersfinkterik fistül traktının ligasyonu: transsfinkterik fistüllerin ve intersfinkterik 

alandan geçen bazı karmașık fistüllerin tedavisi için bașka bir cerrahi seçenektir. 

İntersfinkterik olukta bir kesi yapılır ve fistül yolunun iç ve dıș uçları belirlenip bağla-

nır.(26) Kompleks fistüller sıklıkla bu profilde aday olmazlar. Seçili komplike fistül 

hastalarında radyoloji ve cerrahi görüșü alınarak fistül traktlarının bu girișimin 

uygunluğu açısından değerlendirilmesini öneriyoruz. Bu yaklașım hem klinik remis-

yon sağlanması hem de inflamatuvar yükün azaltılarak medikal tedavi etkinliği 

açısından önemli olabilir.

Endorektal fleb ise kütanöz yara olușturmayan ve sfinkter kompleksini koruma 

avantajına sahip bir cerrahi seçenektir. Prosedür, traktın kürtajını ve üstünün 

dikilmesini, ardından fistülün iç açıklığı kapatmak için bir flep yapılmasını içerir. 

Böylece fistülün dıș açıklığın kendi kendine boșalmasına ve iyileșmesine izin 

verilir.(24)

fibroza gidiși azaltacağı gibi fistülün radyolojik kapanma șansını arttırır. 

Perianal fistülün klinik kapanması değil radyolojik olarak kapanması ve MR 

fistülografi de aktivite göstermemiș olması ancak stomanın kapanması için 

hareket noktası olmalıdır. Bu süre sıklıkla 6 ay-1 yıl veya daha fazla olabilir. 

Radyolojik olarak fistülü kapanan hastalarda mevcut tedavinin kesilmeden 

devamı önerilir.

 

Anti-TNF dozu yanıta göre azaltılabilirse de kesilmesi önerilmez. Perianal fistül 

radyolojik kapanmasını takip eden ilk 6 ay 1 yıl sonra sonrasında MR ile radyolojik 

kapalı olduğunun teyidini ve takiben yakın klinik takip ile izlenmesini öneriyoruz.

Perianal bölgenin maserasyon, apse ve/veya multiple fistül traktları ile komplikasyona 

çok açık olduğu komplike durumda, stomayı birinci basmak yapıp i.v. antibiyotik 

+lokal antifungal, anti-iflamatuar (oxido-zinc), vac tedavileri ile yukarıda belirlediğimiz 

kombine medikal tedavinin kullanılması hastayı stabilize edecek tek tedavi olabilir. 

Stoma ve maksimum medikal tedaviye rağmen dirençli hastalarda anal kanal ile 

birlikte proktektomi ve kalıcı stoma kaçınılmaz olabilir. Ancak stoma bir cerrahi 

tedavi olmaktan çok, sifinktere direkt müdahalenin olmadığı, optimize edilmiș 

medikal tedavinin bașarısını arttırabilecek ek bir modalite olarak algılanmalıdır. 

Literatür iki yönde değerlendirmeler olsa da, optimize edilmiș medikal tedaviye ek 

yapılan stomanın kompleks PAF bașarısına katkısından söz edebiliriz.(29)

Stoma reddi olan hastada hastane yatıșı yapılarak; seton, 4-6 haftalık i.v kombine 

antibiyotik, lokal tedavi ile kombine medikal tedavi denenebilirse de bașarısızlık ve 

komplikasyon olușmasının, erken stoma açılan hastalara kıyasla daha fazla 

olması beklenmelidir.

Miles operasyonu (abdominoperineal rezeksiyon) yapılmıș, perianal bölgenin çok 

masere olup yağlı planlarda inflamasyonun olduğu hastalarda, post-op perianal 

komplikasyonları önlemek, rezidü kalmıș veya post-op gelișebilecek fistüllerin 

olușumunu engellemek ve yara iyileștirmesini kolaylaștırmak için operasyonu 
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PERİANAL FİSTÜL

Epidemiyoloji
Crohn hastalarının %4-10’a kadarında ilk tanı anında perianal hastalık mevcuttur 

ve hastalık süresi arttıkça kümülatif risk de artmaktadır. Üçüncü basamak klinikler-

de perianal fistül ile takipli hasta oranı %30’u geçebilmektedir. İzole perianal 

hastalık, yüksek fistül birlikteliği ile gider, daha küçük bir yüzde teșkil eder ve bazı 

hastalarda lüminal satellit tutulumla birlikteliği bașlangıçta fark edilmemiș olabilir.

Sık kullanılan anatomik bir sınıflandırma olan Parks fistülleri eksternal anal sfinkter-

le olan ilișkisine göre intersfinkterik, transsfikterik, suprasfinkterik ve ekstrasfinkte-

rik olarak tanımlamaktadır.(1) Diğer bir sınıflama ise basit ve kompleks fistüldür. 

Basit fistüller alçak transsfinkterik veya intersfinkterik olarak tanımlanırlar ve 

eksternal anal sfinkterin distal 1/3’ ünden azını tutar ve dentat line altındadır. 

Kompleks fistüller ise yüksek transsfinkterik, suprasfinkterik, ekstrasfinkterik 

fistüller ve at nalı fistülleri içerir, birden fazla perianal açıklığı olan ve abse -koleksi-

yon, anal darlık ilișkili fistüllerdir.(2)

Fistül Tedavi Bașarısı İlișkili Faktörler
Perianal fistül tedavisinin, potansiyel komplikasyonlarının ciddi sonuçları olması 

nedeni ile, en erken sürede bașlanması gereken kombine bir hücum tedavisi 

olduğu hatırlanmalıdır.

Fistül tipi, anal kanalda darlık, dıșkı inkontinansı, perianal maserasyon, abse gibi 

komplikasyonların olup olmaması fistül tedavisini yönlendirecektir. Proktit varlığı 

fistül tedavi yanıtının kötü olması ile nüks riskinin bağımsız bir göstergesi olarak 

kabul edilebilir. 

Sigara alıșkanlığı, striktürler, luminal satellit tutulum da kötü tedavi yanıtı ile ilișkili 

diğer faktörlerdendir.(3)

Kompleks yapıda fistüller, uzun - daha yüksek volümlü fistüllerin inflamatuvar yükünün 

daha fazla ve iyileșmenin daha zor ve uzun süreli olabileceği söylenebilir.(4)

Komplikasyon gelișmeden erken dönemde bașlanan kombine tedavi sonuçlara 

olumlu yönde etki ederek bazı hastalarda kaçınılmaz olabilen kalıcı stomaya gidiși 

engelleyebilir. 

Fistül Tedavi Hedefi - Remisyon Tanımları
Yașlanan fistüldeki fibrotik değișikliklerin ve/veya endotelizasyonun tedavi (anti-TNF) 

etkisinde azalmaya neden olabileceği ve tam fistül kapanmasını zorlaștıracağı öne 

sürülebilir. Bu nedenle step-up yaklașımından ziyade erken biyolojik tedavi perianal 

fistül için uygundur. 

Fistül tedavisinde hedef fistülün en erken ve sorun olușturmadan kapanması ise de 

özellikle komplike olmuș fistüllerde uzun soluklu bir tedavi sürecinin olacağı ve yakın 

takip gerektireceği unutulmamalıdır. 

Perianal fistülün ilk tedaviye olan cevabı uzun süreli davranıșı hakkında fikir verici 

olabilir. Bu nedenle anti-TNF indüksiyon dönemi ile idame arasında olan süre (12-16 

hafta) içinde bașta antibiyotik olmak üzere kısa sürede eklenen anti-TNF+Azatiyopurin 

(AZA) kombinasyon cevabını değerlendirmek önemlidir. 

meye somut destek olabilecek CRP ise ancak görece > 50% bir düșme eșlik ediyor 

ise kısmen destekleyici olabilir. CRP düșmesi, PAF dıșı luminal hastalık cevabı ile ilișkili 

olsa da, inflamatuar yükte genel bir azalma, en azından komplikasyon olmaksızın 

olumlu ilerleme olarak düșünülebilir. 

Klinik olarak fistül ağzı kapansa da MR’da fistül yolunun açık olabildiği gösterilmiștir(5) 

ve klinik pratikte rutin karar verdirici olarak kullanılması çok önemlidir. Radyolojik 

olarak fistül kapanması luminal hastalığın endoskopik remisyonu ile eșdeğer tutulması 

yanlıș olmaz ve uzun dönem remisyon ilișkili olabileceğinden tedavi hedefi haline 

gelmesi oldukça uygundur.(6) Klinik remisyon sonrası eğer radyolojik fistül kapanma 

sağlanabilirse aradaki sürenin sıklıkla en az 6 ay, çoğunlukla da 1 yıl veya daha uzun 

olabileceğini vurgulamak gerekir. 

Medikal Tedavi
Perianal fistül spektrumu basit fistül ile kompleks yüksek debili perianal bölgenin 

ileri masere olduğu komplikasyonlu form arasında dağılır. 

Medikal tedavi spektrumu; kısa süreli tek antibiyotik ile bașlayıp kombine çift 

antibiyotik, + maksimum doz anti-TNF ve AZA 2-2.5 mg/kg ile uzun süreli kombi-

nasyon + saptırıcı stoma birlikteliği arasında değișir. Erken anti-TNF tedavisinin 

perianal hastalık için olumlu olabileceğini düșündüren bulgular(7,8) ve fistülize 

hastalıkta, hastalık süresi ile IFX’e yanıt oranı arasında negatif ilișki erken ve 

anti-TNF içeren bir tedavi rejimini destekler.(9)

Perianal Crohn hastalığını tedavi ederken, immünsüpresif tedaviye bașlamadan 

önce varsa altta yatan abse veya enfeksiyonun ortaya konması ve kontrol altına 

alınması önemlidir

Tek bașına anti-TNF indüksiyon tedavisine kıyasla AZA ile kombinasyon antibiyotik 

kullanılması, klinik yanıt ve remisyon açısından üstündür.(10) Intravenöz uygulama 

ve gerektiğinde doz artıșı yapılan IFX bu nedenle daha yüksek klinik bașarı göstere-

bileceği düșünülebilirse de bizim karșılaștırmamız i.v ve s.c Infliximab uygulamanın 

PAF tedavi etkinliği arasında bir fark göstermeyip s.c uygulamanın daha kararlı 

anti-TNF seviyesi sağladığı yönündedir.(11)

Tam klinik remisyon göstermese de, anti-TNF + AZA kombinasyonu ile indüksiyon 

dönemini ve idame geçișinde (12-16 hafta) klinik cevabı (akıntı ve debi kontrolünde 

belirgin azalma olan + CRP de belirgin düșme) olan ve/veya aralıklı akıntı olușturan 

fistüllerde, klinik remisyon sağlamak için takipte, 2-4 hafta antibiyotik eklenerek 

klinik sonuca katkısının yakın gözlenmesini tedavinin etkinliğine katkıda bulunabilir.

Antibiyotik eklenen her hastada yeterince süre ve kombine antibiyotik kullanımı 

antibiyotiğin etkinliği konusunda bir fikir vereceği gibi, özellikle indüksiyon 

döneminde anti-TNF ve AZA kombinasyonunu potansiyalize edecektir.

Antibiyotik tedavisinin süresi konusunda bile fikir birliği olmaması, hastalar arasın-

daki çok değișken cevap ve tedaviye uyumsuzluk ile tekrar akıntı bașlaması șașırtıcı 

değildir ve hasta bazında değerlendirilmelidir. Ancak kısa süreli ve/veya kombine 

olmayan antibiyoterapi fistül davranıșı konusunda fikir sahibi olmamızı engelleyebi-

leceği gibi, istikrarsız ve sık tekrarlanan daha uzun süreli antibiyotik maruziyetine 

neden olabilir.

Önerimiz, yukarıdaki șartlarda eğer bașlanır ise yüksek debili, eski, pürülan akıntılı 

fistüllerde tedavinin bașlangıç döneminde 4-6 hafta ikili antibiyoterapi olup, 

antibiyoterapiye cevap verenlerde takip eden 4-6 hafta tek ajan ile devam etmenin 

uygun olabileceğidir. Bu süre bu özellikte olmayan, rölatif yeni, düșük debili, veya 

pürülan olmayan perianal fistüllerde 2-4 hafta olarak hedeflenebilir. Antibiyotik 

yanıtı olan ve antibiyotik kesildikten sonra akıntının nüks ettiği hastalarda, yan etki 

açısından takip edilerek daha uzun dönem tek / çift antibiyotik ve/veya yarım doz 

kullanım akıntı ve inflamasyon kontrolü açısından katkı sağlayabilir. Burada önerilen 

șartlı antibiyotik kullanımı, fistül davranıșını değerlendirme diye adlandırdığımız, 

2-4 haftalık süre dıșında, mutlak anti-TNF + AZA kombinasyonu ile birlikte olması 

tedavi bașarısı açısından göz önünde tutulmalıdır. 

Cevabın kombinasyon antibiyotik ile daha umut verici olması durumunda (hastanın 

kendi tarifi ile akıntı ve debi kontrolünde belirgin azalma + CRP de belirgin düșme) 

klinik remisyon yok ise, anti-TNF, AZA dozlarının modifikasyonundan bağımsız, 

yakın kontrol ile ikili antibiyotik süresi uzatılması klinisyenin kararı olmalıdır. 

Antibiyotik yanıtına göre mevcut dozun yarıya düșürülmesi düșünülebilir.

Dirençli ve komplikasyona açık hastalık olması nedeniyle CH ilișkili perianal fistül 

tedavisinde İmmunomodulatörlerin anti-TNF ile kombine olarak kullanımı ve doz 

optimizasyonları daha iyi alternatifler ortaya çıkana kadar potansiyeli olduğunu 

düșündüğümüz en iyi tedavidir.

Kombinasyon tedavisinin en zayıf halkası olduğu düșünülse de, toksite olmadığı sürece, 

AZA nın kombinasyon tedavisine dirençli fistüllerde 12 ay dan önce, cevaplı olanlarda 

radyolojik kapanma olmadan önce kesilmesini veya doz azaltımını önermiyoruz.

Tedavide Anti TNF
Mevcut biyolojiklerin, Crohn ilișkili faz çalıșmalarının sub-grup analizleri üzerinden 

yapılan fistül tedavi etkinliklerinin değerlendirilmesi, birçok yönü ile bias içeren 

perianal fistül remisyon tanımları üzerinden yapılan ve gerçek klinik pratik ile 

paralellik göstermeyen sonuçlardır. 

Anti-TNF’ler perianal fistül tedavisinde ana tedavi ajanı olarak görülmesi 25 yılı așan 

gerçek hayat verileri ile ilișkili olarak ortaya çıkmıștır. Anti-TNF ajanlar içerisinde i.v 

uygulama ve doz artıșının kiloya göre olma avantajı ile ön plana çıkan IFX’dır. Bu 

çıkarımın yanında IFX indüksyon tedavisi akıntıda azalma ve klinik yanıt ile ilișkili olup(17) 

remisyonun idamesinin remisyonun devamlılığıyla ilișkili olduğunu göstermiștir.(16)

Tedavinin farklı zamanlarında (indüksiyon sonrası/idame sırasında) farklı IFX serum 

düzeyleri (6-15 µg/ml) fistül yanıtı ile ilișkilendirilmiștir.(18,19)

Yanıt için bildirilen IFX düzeyleri çoğunlukla lüminal tedavi bașarısı için bildirilenler-

den yüksek düzeylerdedir. Bu nedenle cevaplı veya klinik remisyon gösteren 

hastalarda henüz sup-raterpötik sayılan bir üst sınır yoktur ve anti-TNF doz artırımı 

klinik cevaba göre verilip uygulama aralığı sonunda ön görülen minimum değerin 

üstünde olmayı hedeflemelidir.

Klinik remisyonun veya radyolojik remisyonun sağlandığı zamanki serum anti-TNF 

düzeylerinin, inflamatuar yükün yüksek olduğu aktif hastalık durumunda inflamas-

yonun baskılanarak remisyonun sağlanması için gereken anti-TNF düzeylerinden 

düșük olabileceği unutulmamalıdır.

Pek çok anti ilaç antikor ölçümü tekniğinin ilaç düzeyinden etkilendiği için, ancak 

(terapötik seviye sağladığı düșünülen uygulama aralığında) çok düșük ilaç seviyesi 

(IFX için <3 µg/ml) varlığında antikor araștırılmasını öneriyoruz.

Anti-TNF tedavi kesilmesi açısından değerlendirme yapılacaksa, ancak radyolojik 

remisyon varlığında ve luminal hastalığın (mevcut ise) endoskopik remisyonda 

olması durumunda söz konusu edilmelidir. Klinik remisyon sonrası tedavi kesilmesi 

ile yüksek oranda nüks riski olduğunun hatırlanması gerekir. 

Klinik remisyonun tam radyolojik iyileșme anlamına gelmediği, 1-2 yıl gecikme ile 

radyolojik kapanmanın sağlanabildiği, hatta bazı hastalarda sadece klinik remisyo-

nun elde edilebildiği unutulmamalıdır. 

Bu nedenlerden dolayı klinik remisyon sonrası radyolojik remisyon sağlanmadan 

anti-TNF tedavinin kesilmesini bir kontraendikasyon yoksa önermiyoruz.

Radyolojik remisyon sağlandığı takdirde, en az 6 ay sonra bașka bir MR-fistülografi 

ile bu remisyonu teyit ettikten sonra, kesilmesi zorunlu durumlar haricinde, 

anti-TNF tedavinin tekrar gözden geçirilmesini öneriyoruz. Böyle bir durumda 

anti-TNF kan seviyesini halen öngörülen terapötik aralıkta tutacak bir doz azaltımı 

ile takip önerilmeli, kesme zorunluluğunda nüks açısından yakın takibin gerekli 

olduğu vurgulanmalıdır.

 
 

DİĞER BİYOLOJİK TEDAVİLER

Vedolizumab’ın (VEDO) perianal fistül tedavisindeki yeri IFX ve ADA kadar fazla 

değildir. Çalıșmalarda çoğunlukla tedavi naiv olmayan hastalar değerlendirilmiș 

olsa da yine de anti-TNF bașarısızlığı sonrası VEDO’nun perianal Crohn hastalığında 

yaygın kullanımını önermek için yeterli veri yoktur. 

CH tedavisinde kullanılan diğer görece yeni bir biyolojik ajan ise Ustekinumabdır 

(UST). UST için perianal fistül tedavisindeki tecrübe kısıtlıdır. Her ne kadar akıntıda 

azalma veya objektif olmayan düșük kapanma oranları yayınlanmıș olsa ve tedavi 

Seton
Fistüllerin yaklașık %80’i perianal apselerle ilișkili olduğundan, insizyon ve drenaj 

en yaygın ilk cerrahi müdahaledir.(21) Drenajın yanı sıra, tekrarlayan apse olușumunu 

ve yeni fistül yollarının gelișimini azaltmak için kesici olmayan setonlar kullanılır.(22) 

Fakat tek bașına seton kullanılması tedavi edici değildir ve yeniden müdahale 

gerektirir. Bu nedenle eș zamanlı medikal tedavi önemlidir.(23)

Setonun çıkarılması için uygun zamana hastaya özelinde karar vermek gerekir. Bu 

bazen setonun gereksiz uzun kalması ve kapanmayı geciktirebileceği kaygısı 

yaratabilirse de birçok hastada ise tekrarlayan apse gelișimi için kaçınılmazdır. Bu 

nedenle tekrarlayan apse öyküsü olmayan, ilk drenajı yapılan veya spontan drene 

olan hastalarda seton koymamak apsenin ve fistülün kısa süredeki davranıș șeklini 

ve tedavi etkinliğini erken değerlendirme ve takip sürecindeki beklentileri șekillen-

dirme fırsatı sunar. 

Bu șartlarda seton takılmıș hastada, enfeksiyon komplikasyonu, inflamasyon ve 

akıntı kontrol altına alındığında (düșük debi, gün așırı veya daha az) ve en önemlisi 

hasta idame tedavisi altında iken seton çekilmesi düșünülebilir. 

Bizim önerdiğimiz yukarıdaki ön șartlar ile takılmıș bir seton, antibiyotik tekrar 

bașlanması gerekmeden fistül akıntısı kontrol altında ise (düșük debi, akıntı gün 

așırı veya daha az) çekilebileceği yönündedir. 

Seton çekilmesi konusunda fikir birliği olmaması, perianal fistülün çok değișkenli 

anatomik ve klinik davranıș göstermesi ile ilgilidir. Emin olamama durumunda 

gevșek setonun spontan düșmeye bırakılması hastaların çoğunda görülür ve tercih 

edilebilir. 

 At nalı ve/veya dallanma ile birden fazla eksternal orifis gösteren, çoklu seton olan 

hastalarda en belirgin klinik gösteren traktın seton çekilme zamanlaması için rehber 

olması en uygun davranıș olabilir. Çoklu trakt ve seton içeren fistüllerde, her trakt 

bireysel olarak yukarıdaki prensipler ile değerlendirilmelidir. Bu tür hastalarda 

setonların klinik sonuçlarını değerlendirmeye yetecek zaman aralıkları ile kontrollü 

olarak tek tek çekilmesi önerilir.

Vakaların %60’ına varan oranda bașarı elde edilse de, özellikle kalın flepler kullanıl-

dığında inkontinans riski bulunmaktadır.

Flep her hasta için uygun olmayıp, flep kaldırılabilecek sağlıklı mukazanın olduğu 

sıklıkla tek trakt ve orifisin dikkate alındığı, medikal tedavi ile akıntısı ve inflamasyo-

nun kısmen kontrol altında olduğu hastalarda, bireysel olarak karar verilmelidir.

Lokal Perianal Tedaviler
Lokal kök hücre tedavisi (Darvadstrocel) sonuçları itibar ile seçilmiș hastalarda 

fistülün iç ağzının kapatıldığı bir kondisyon altında, plasebo cevabın yüksek bulunması 

nedeni ile cerrahi uygulanabilecek hastalarda olușabilecek bașarının üzerinde etkili 

olamayacağını düșündürmektedir. (104 haftada klini,k remisyon 40 vs %56)(27)

Diversiyon ve Proktektomi
Perianal fistülde tam iyileșmeyi elde etmek her zaman mümkün değildir ve bu 

nedenle diversiyon ve daha ciddi dirençli vakalarda proktektomi tedavi seçenekle-

ri olmaya devam etmektedir.

Maksimize edilmiș kombine medikal tedaviye yeterli cevabı olmayan hastada 

stoma açmak perianal fistülün klinik ve radyolojik kapanma oranlarını arttıracaktır. 

Șiddetli hastalık durumunda, diversiyon, proktektomiyi önlemek için zaman 

kazandırır. Bu dönem infeksiyöz komplikasyonların yönetilmesi ve medikal tedavi-

nin optimizasyonu fırsatı sunar. 

Perianal fistülü olan ve satellit tutulum için zorunlu intestinal rezeksiyonu olan 

hastalarda stomayı gündeme getirmek özellikle primer anostomozun neden 

olacağı debi artıșı ile fistül akıntısının kontrolünde önemli olacaktır. 

Yine ilișkili olarak diversiyon sonrasında erken dönemde yüksek oranda yanıt elde 

edilse de fistülün radyolojik kapanması sağlanamadığı takdirde kolon devamlılığı 

sağlandığında perianal fistülde nüks nadir değildir.(28)

Sık perianal apse gösteren hastalarda hastanın stomaya erken ikna edilmesi anal 

takip eden dönemde tercihen anti-TNF bașta olmak üzere biyolojik temelli 

sistemik anti-inflamatuvar tedavinin tam perianal iyilik hali sağlanana kadar 

(gereğinde pelvik MR rehberliğinde) kullanılması önerilir. Ek antibiyotik tedavi 

cevaba göre değerlendirilmelidir.

Perianal fistül tedavisi bir kombine hücum tedavisi olup, durum değerlendirmesi 

(perianal MR fistülografi, perianal US, anestezi altında muayene) ile en kısa 

sürede bașlanmalıdır.

Perianal fistül tedavisinde abse ile komplike olan hastalarda drenaj ve kombine 

antibiyotik tedavisi öncelikli olmalıdır. 

İlk kez apse ile komplike perianal fistülde seton takılmasının tekrar eden apseye 

kadar ertelenmesi fistül davranıșına ıșık tutup, seton ilișkili kapanma engeli ve 

çekilme zamanı gibi argümanları engelleyebilir.

Fistülün ikili antibiyotik ile bașlangıç sağaltımına 2 hafta içerisinde anti-TNF ve 

AZA eklenerek, bu kombine tedavinin 10-12 haftada değerlendirilmesi ve gerekir 

ise anti-TNF doz ve doz aralığında arttırma ile klinik cevabı gözleme fistül geleceği 

hakkında bilgi verici olacaktır.

Antibiyotik uygulamanın ikili olarak bașlanıp, kliniği hafif vakalarda 2-4 hafta, ağır 

vakalarda 4-6 hafta ve cevap var ise 10-12 hafta kombine uygulanması, tedavi-

nin erken kesilmesinin negatif etkisini kontrol ederken, kombine tedavinin etkinli-

ğinin kesintisiz olması ile sonuçlara olumlu etkiyecektir. 

Etkinliği ile ilgili tecrübenin çok olması, kiloya göre dozlama avantajı ile anti-TNF 

olarak IFX’ı ilk seçenek haline getirmektedir

Fistül iyileșmesinde farklı bir biyolojik ve/veya tedaviye geçmeden önce ilaç 

düzeyleri ölçümü ve klinik yanıt dikkate alınarak mümkün olan maksimum doz IFX 

tedavisinin yeterince süre verilmiș olduğundan emin olunması, mevcut literatür ve 

klinik gözlemlerimizce en etkin olduğunu düșündüğümüz tedaviyi erken terket-

memizi engeller. 

Klinik remisyon ancak mevcut kombine tedavi dozlarına cevaba ișaret eder, 

tedaviyi azaltma veya aralık açma șeklinde modifiye etmeden önce asıl hedef 

radyolojik remisyon olmalıdır.

Perianal fistülün ciddi komplikasyonlar (multiple apseler, maserasyon, doku 

defekti, ciddi inkontinans ve anal darlık) ile gelmesi durumunda öncelikli stoma ve 

i.v. antibiyoterapi her türlü sonucu olumlu olarak etkileyecektir. 

Medikal kombine tedavinin minimal bașarı sağlayabildiği veya etkin olmadığı 

yüksek debili fistül durumda hastanın stomaya ikna edilmesi ve radyolojik kapan-

ma sağlanana kadar stomayı tutabilme, prensip olmalıdır. 

 

Komplikasyonların kontrolü ile açılmıș stoma da, radyolojik kapanmanın olup 

olmadığı, komplikasyonların kontrol edilip edilemediği ve komplikasyonların hasta 

yașamına olan negatif etkilerinin boyutuna göre karar verilmelidir.

İyi diyalog ile stomanın kapatılması için olan hasta ısrarının rasyonel bir dille kar 

ve zarar açısından hasta ile tartıșılması çok önemlidir. 

Bașta anti-TNF olmak üzere, kombine tedavinin her birleșeni (antibiyotik, anti-TNF, 

immunomodulatör) için doz ve süre optimizasyonu ve tedavi cevabının ve yan etkilerin 

yakın kontrolü, tedaviyi bașarısız ilan etmeden önce değerlendirilmesi mutlak gereken 

basamaklardır. 

Bazı hastalarda semptom kontrolü, hayat kalitesinin sağlanması, komplikasyonların 

engellenmesi, kontinansın sağlanması-korunması yanlızca stoma ile sağlanabileceği 

en bașından hasta ile paylașılmalıdır. 

Stomayı kabul etmeyen hastalarda, mevcut komplikasyonları, geçiciyi reddederken 

kalıcı stomanın kaçınılmaz olabilmesi, morbidite ve hatta nadir de olsa mortalite 

potansiyelini hastaya anlatmak klinisyenin öncelikli görevi olup, hastaya yaklașımın 

ve iletișimin fark getireceği unutulmamalıdır

Önceleri fistülün %50 akıntısında azalma klinik cevap olarak kabul edilirken bu gün 

radyolojik kapanmayı telaffuz ediyor olmamız beklentilerimizin ne kadar değișip 

rasyonelleștiğini gösterirken bașarı aynı oranda arttırabilmiș değiliz. 

Perianal fistül için klinik yanıt tanımı fistüllerin %50’sinde kapanma olması, klinik 

remisyon ise tüm fistüllerde klinik kapanmanın olması olarak tanımlanmakta ise de 

bu tanımlama kesitsel ve anlık bir değerlendirme olup, fistül davranıșının dalgalı seyrini 

dikkate almayan bir ölçümlemedir. Bu nedenle perianal fistül bașta olmak üzere, klinik 

fistül remisyonunun > 3 ay üzerinde, minimal iç çamașır kirlenmesi dahil, hiçbir akıntı 

olmaması ve kompresyon akıntı olușmaması șeklinde tanımını daha doğru buluyoruz. 

Bununla birlikte 3 aylık sürede akıntı sürecinin klinik değerlendirmesi (mevcut en sık 

İBH takip vizit aralığı ile rastlantısal süresel birliktelik) içinde, hastalar PAF akıntısı için 

rutin sorgulandığında, çok minimal olduğu için önemsemeyip belirtmeyi ihmal etmeleri 

veya hekimin bunu önemsiz görmesi olasıdır. Bu nedenle önerdiğimiz 3 aylık bir 

sürenin akıntısız geçmiș olmasını KR için kriter olarak alsak bile, bu tanıma șüphe ile 

yaklașarak PAF tedavi değerlendirmesini objektif radyolojik remisyon üzerinde kurgu-

lamamız, bize kesin ve açık bir tedavi hedefi verir.

Perianal fistülde klinik cevap (KC), hastayı takip eden klinisyenin öngörüsü ile șekille-

nen, birden çok parametreli ve daha az objektif bir değerlendirmedir. Bu değerlendir-

 Klinik olarak aktif bir perianal fistül saptandığında, tedavi antibiyotik ile bașlamak 

ve 2-4 hafta içinde AZA + anti-TNF kombinasyonu eklenerek tedaviye devam 

edilmesi önerilir. 

Bu yaklașım hemen hepsi belli oranlarda hepatotoksik olan, özellikle ikili antibiyotik, 

tedavi ajanlarının (anti-TNF, AZA, antibiyotik) toksite potansiyellerini değerlendirile-

bileceği gibi fistülde potansiyel infeksiyon birlikteliğini de göz ardı etmemiș ve izole 

antibiyotik altında fistülün nasıl davrandığının gözlemlememizi sağlar. 

Tedavide Antibiyotikler
Antibiyotikler, özellikle metranidazol ve ciprofloxacin, anaerop spektrumu ve doku 

penetrasyonu çok iyi olan iki ajanın kombinasyonu, aktif perianal fistüllerin ve abse 

komplikasyonunun tedavisinde ilk basamak olarak önemli bir yer tutmaktadır.

 

Basit fistüllerin veya CH ilișkisiz fistüllerin tedavisinde antibiyotik monoterapisi 

uygun olabilir, fistülün kompleks ve/veya yüksek debili olması antibiyotik uygulama-

nın 2 ajan ile bașlanması için uyarı olarak kabul edilmesi zaman ve efektif tedavi 

açısından göz önünde tutulması önerilir. 

Kompleks fistüller için immunsupresif tedavi olmadan mono - antibiyoterapi yeterli 

değildir ve akıntı kesilse bile antibiyotik sonlandırıldıktan sonra nüks sıktır.(12)

Sıklıkla gözlenebilen metranidazol ilișkili intolerans düzeyinde gastrointestinal yan 

etkiler söz konusu olduğunda, anaerobik spektrumu olan bir antibiyotik, (amoksisi-

lin+ clavulonik asit) ile değișimi veya ciprofloxsasin in moksifloxasin ile değișimi 

önerilebilir.

Remisyon indüksiyonunda antibiyotik + biyolojik + AZA kombinasyonu özellikle 

debisi yüksek kompleks fistüllerde önemlidir. 

Prezantasyonda klinik remisyon gösteren (< 3 ay hiç akıntı olușturmayan) ve apse 

kliniği olmayan kișilerde antibiyotik önermiyoruz. Klinik ve biyokimyasal bulgu olmadan, 

MR-fistülografinin apse varlığına ișaret etmesi durumunda, bunun < 1 cm apse veya 

genișlemiș bir fistül traktı olup olmadığının tekrar değerlendirilmesini öneriyoruz. 
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Stoplanan antibiyotikler sonrası kombine tedavi devam ederken klinik cevapta 

dalgalanmanın araya tekrar antibiyotik ile girme ile stabilizasyonu, klinik pratikte 

çok sık karșılașılan bir durum olup, antibiyotik cevaplı hastalarda yakın klinik kontrol 

ile uygulanabilir. 

İnflamasyon tedavisinde kullanılan tüm ilaçların hepatotoksisite potansiyallerinin, 

özellikle kombine fistül tedavisi altında potansiyelize olabileceği unutulmamalı ve 

özellikle ikili antibiyoterapi alan hastalarda toksite açısından yakın takip sağlanma-

lıdır. 

Kronik böbrek yetmezliği durumunda ve kemik gelișiminin tam olmadığı genç 

hastalarda ve kardiyak aritmi potansiyeli olan hastalarda (uzun QT) ciprofloxacin 

doz azaltımı veya kullanılmaması klinisyenin dikkatinde olmalıdır. 

Yașlı, komorbiditeleri olan, sık yatıș ihtiyacı gösteren hastaların immunosupresif 

tedavi altında daha kırılgan olmaları gerçeği, antibiyotik ilișkili Cl.difficile diyaresi 

ve nadir olsa da psodo-membranöz enterekolit açısından yakın takiplerini gerektirir. 

Tedavide İmmünomdülator
İmmunomodulatör ilaçlardan tiyopurinler (AZA 6-merkaptopürin(6-MP) semptom-

larda iyileșme sağlasa da fistül kapanma oranları düșük ve nüks sıktır. Perianal 

fistül tedavisinde kısmen etkin oldukları söylenebilirse de(13) asıl beklenti kombine 

tedavideki sinerjik etkileri ile ilgilidir. 

Metotreksat için perianal fistül tedavisi ile ilgili tecrübe AZA ya kıyasla daha kısıtlıdır, 

bu amaçla kullanımından ziyade luminal hastalık tedavisinde veya anti TNF etkinliği 

amacıyla kullanılabilir.(14)

Izole anti-TNF’e kıyasla immunmodulatular + anti-TNF kombinasyon tedavisinin 

avantajı olmadığını söyleyen çalıșmalar olsa da yüksek klinik yanıtla ilișkili olduğunu 

vurgulayan gözlemsel çalıșmalar mevcuttur.(15,16) Bu çalıșmalarda anti-TNF düzeyle-

ri ile ilgili veri olmaması nedeniyle immunmodulatörlerin katkısının anti-TNF immu-

nojenitesi ve düzeyleri üzerinden mi olduğu belirsizdir. 

Perianal fistül tedavisinde, her dozun klinik değerlendirmesi indüksiyonu takiben 

en az 3 uygulama sonrası (8 hafta ara uygulamada 6 ay, 4 hafta ara uygulamada 

3 ay) olmasını öneriyoruz.

 

Anti-TNF tedavinin 3-6.ayında klinik ve radyolojik değerlendirme, anti-TNF doz 

artımı veya kombine tedavi unsurlarını yönetmek için yardımcı olabilirse de MR-fis-

tülografinin komplikasyon olușması dıșında, en azından klinik remisyonun olmadığı 

hastalarda klinik kararlara etkisi çok kısıtlı olacaktır. Klinik remsiyon söz konusu 

ise, radyolojik iyileșme veya remisyon MR-fistülografi ile doğrulanması önemlidir. 

Klinik remisyonda inflamasyon bulguları gerilese de MR’da tam iyileșmenin 12 ay 

veya daha sonraya kadar uzayabildiği unutulmamalıdır.

Klinik yanıta göre anti-TNF dozunda artıș ve/veya aralığında düșme daha pratik ve 

tedavi hedefi odaklı ise de, yeterli idame anti-TNF (IFX 10 mg/kg/ 8 hafta en az 3 

doz) altında cevabı olan ancak henüz klinik remisyon göstermeyen hastada ilaç 

seviyesinin terapotik aralıkta olup olmadığının kontrolünü öneriyoruz. 

Cevabın minimal veya hiç olmadığı hastada, kombine tedavi unsurlarını optimize 

edip, gerekiyor ise antibiyotik kullanımı veya devamı altında önce 3 doz 10 mg/kg/ 

4 hafta uygulama ve takibinde klinik cevaptan bağımsız seviye ölçümü öneriyoruz. 

Yüksek doz IFX (10 mg/kg/ 4 hafta) tedavisi altında kısmi fistül yanıtı olan, 

tedavi dönemi yaklaștığında klinik bulgu ve akıntı șikayetleri artan hastalarda 

düșük anti-TNF düzeyleri ile birlikte anti ilaç antikoru saptanmadığı durumlar-

da, hasta özelinde değerlendirilerek daha yüksek doz anti-TNF tedavisi değer-

lendirilebilir.

Fistül için ön görülen terapötik seviye altında düzey geri ödeme sisteminden yüksek 

doz talebi düșündürmeli ancak anti-TNF ye olan antikor pozitifliği birlikteliği var 

ise, özellikle klinik cevabın yeterli olmadığı hastalarda, anti-TNF değișikliği daha 

olumlu klinik sonuçlar getirebilir. 

Anti-TNF tedavi ilișkili, tedaviyi takiben gelișen simetrik küçük eklem tutulumlu 

poliartalji șikayeti anti ilaç antikor varlığı için uyarıcı olabilir. 

optimizasyonu ile anti-TNF cevapsız hastalarda, UST’nin perianal fistül hastalarında 

faydalı olabileceğini düșündürse de, bu etkinin boyutu ve gerçek etkinliği șimdilik 

umut vaat etmemektedir. 

Upadacitinib (UPA), hem UC hem de CH tedavisinde yakın dönemde klinik kullanım 

yeri bulan selektif bir JAK1 inhibitörüdür. Faz çalıșmalarının alt grup analizlerinde 

elde edilen fistül ilișkili sonuçların değerlendirilme parametreleri, klinisyeni ikna 

edecek düzeyde olmayıp uzun süreli takip sonuçları olarak da anlamlı sonuçlar 

içermemektedir (12. haftada fistülde klinik remisyon elde edilen ve fistül drenajında 

≥%50 azalma elde edilen hastaların oranı, UPA ile plaseboya kıyasla daha yüksek).

IL-23 blokörlerinin yeni kullanımları ve halen devam eden PAF ilișkili faz çalıșmaları 

nedeniyle, kombine ve çok unsurlu olması gereken PAF tedavisindeki rolü henüz 

net değildir. 

Cerrahi Tedavi
Biyolojikleri içeren medikal tedaviye rağmen perianal fistül hastalarının %60 

kadarında peri-anal girișim gerekmektedir; multidisipliner yaklașım ve cerrahi 

teknikler önemli bir yer tutmaktadır.(20)

Kompleks fistüllerin büyük kısmı fistülektomi, fistülotomi ile dıșkı inkontinansı ile 

sonuçlanacağı bir yerleșim ve dağılım gösterirler. Bu nedenle cerrahi prosedürün 

seçimi hastalığın karmașıklığına, konumuna ve sfinkter hasarı riskinin en aza 

indirilmesine dayanmaktadır. 

Mevcut komplikasyon potansiyelleri özellikle perianal bölge söz konusu olduğunda 

öncelikle tecrübeli bir İBH cerrahının olup olmadığı cerrahi tedavi olasılığının ön 

șartı ve belirleyicisi olacaktır.

Medikal tedavinin fistül klinik ve radyolojik remisyonundaki kısıtlı bașarısı göz 

önünde tutularak, her hastada bu tedavi hedeflerine ulașabilmek için, tecrübeli bir 

radyolog eșliğinde MR-fistülografi değerlendirmesi ve remisyon odaklı cerrahi 

girișimler için bu konuda tecrübeli bir cerrah görüșü alınmasını öneriyoruz.

Setonun/ların bir grup tedaviye cevapsız ve sık apse kliniği gösteren hastada uzun 

süre veya hayat boyu kalıcı olarak tek tedavi șansı olabileceği unutulmamalıdır. 

Fistülotomi
Fistülotomi, fistülün uzunluğu boyunca açılması ve epitelize traktın yok edilmesi 

ișlemidir. Superfisyal, alçak intersfinkterik ve sfinkterin %33’ünden daha azını 

içeren alçak transsfinkterik fistüllerin tedavisinde oldukça etkilidir.(24) Yüksek 

iyileșme oranları (%80) bildirilse de nüks oranlarının da %15’e kadar çıkabildiği 

rapor edilmiștir. 

Kısa anal kanal durumunda, belirgin eksternal sfinkter tutulumunda veya süregelen 

ishali olan hastalarda inkontinans riskine dikkat edilmelidir.(25)

Diğer Yaklașımlar 
Kompleks PAF tedavisinde, daha konservatif, sifinkter fonksiyonunu koruyan, LIFT, 

iç ağzın bağlanması, flap çevirme gibi girișimler, sıklıkla ön șart gerektiren, tek 

veya az sayılı seçilmiș fistüllerde uygulanıp kısıtlı bașarılar gösterse de, bahsi geçen 

cerrahi süreçler ile medikal tedavinin birlikteliğinin yalnız medikal tedaviye oranla 

daha yüksek bașarı șansı öngördüğü literatürde gösterilmiștir.

İntersfinkterik fistül traktının ligasyonu: transsfinkterik fistüllerin ve intersfinkterik 

alandan geçen bazı karmașık fistüllerin tedavisi için bașka bir cerrahi seçenektir. 

İntersfinkterik olukta bir kesi yapılır ve fistül yolunun iç ve dıș uçları belirlenip bağla-

nır.(26) Kompleks fistüller sıklıkla bu profilde aday olmazlar. Seçili komplike fistül 

hastalarında radyoloji ve cerrahi görüșü alınarak fistül traktlarının bu girișimin 

uygunluğu açısından değerlendirilmesini öneriyoruz. Bu yaklașım hem klinik remis-

yon sağlanması hem de inflamatuvar yükün azaltılarak medikal tedavi etkinliği 

açısından önemli olabilir.

Endorektal fleb ise kütanöz yara olușturmayan ve sfinkter kompleksini koruma 

avantajına sahip bir cerrahi seçenektir. Prosedür, traktın kürtajını ve üstünün 

dikilmesini, ardından fistülün iç açıklığı kapatmak için bir flep yapılmasını içerir. 

Böylece fistülün dıș açıklığın kendi kendine boșalmasına ve iyileșmesine izin 

verilir.(24)

fibroza gidiși azaltacağı gibi fistülün radyolojik kapanma șansını arttırır. 

Perianal fistülün klinik kapanması değil radyolojik olarak kapanması ve MR 

fistülografi de aktivite göstermemiș olması ancak stomanın kapanması için 

hareket noktası olmalıdır. Bu süre sıklıkla 6 ay-1 yıl veya daha fazla olabilir. 

Radyolojik olarak fistülü kapanan hastalarda mevcut tedavinin kesilmeden 

devamı önerilir.

 

Anti-TNF dozu yanıta göre azaltılabilirse de kesilmesi önerilmez. Perianal fistül 

radyolojik kapanmasını takip eden ilk 6 ay 1 yıl sonra sonrasında MR ile radyolojik 

kapalı olduğunun teyidini ve takiben yakın klinik takip ile izlenmesini öneriyoruz.

Perianal bölgenin maserasyon, apse ve/veya multiple fistül traktları ile komplikasyona 

çok açık olduğu komplike durumda, stomayı birinci basmak yapıp i.v. antibiyotik 

+lokal antifungal, anti-iflamatuar (oxido-zinc), vac tedavileri ile yukarıda belirlediğimiz 

kombine medikal tedavinin kullanılması hastayı stabilize edecek tek tedavi olabilir. 

Stoma ve maksimum medikal tedaviye rağmen dirençli hastalarda anal kanal ile 

birlikte proktektomi ve kalıcı stoma kaçınılmaz olabilir. Ancak stoma bir cerrahi 

tedavi olmaktan çok, sifinktere direkt müdahalenin olmadığı, optimize edilmiș 

medikal tedavinin bașarısını arttırabilecek ek bir modalite olarak algılanmalıdır. 

Literatür iki yönde değerlendirmeler olsa da, optimize edilmiș medikal tedaviye ek 

yapılan stomanın kompleks PAF bașarısına katkısından söz edebiliriz.(29)

Stoma reddi olan hastada hastane yatıșı yapılarak; seton, 4-6 haftalık i.v kombine 

antibiyotik, lokal tedavi ile kombine medikal tedavi denenebilirse de bașarısızlık ve 

komplikasyon olușmasının, erken stoma açılan hastalara kıyasla daha fazla 

olması beklenmelidir.

Miles operasyonu (abdominoperineal rezeksiyon) yapılmıș, perianal bölgenin çok 

masere olup yağlı planlarda inflamasyonun olduğu hastalarda, post-op perianal 

komplikasyonları önlemek, rezidü kalmıș veya post-op gelișebilecek fistüllerin 

olușumunu engellemek ve yara iyileștirmesini kolaylaștırmak için operasyonu 
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PERİANAL FİSTÜL

Epidemiyoloji
Crohn hastalarının %4-10’a kadarında ilk tanı anında perianal hastalık mevcuttur 

ve hastalık süresi arttıkça kümülatif risk de artmaktadır. Üçüncü basamak klinikler-

de perianal fistül ile takipli hasta oranı %30’u geçebilmektedir. İzole perianal 

hastalık, yüksek fistül birlikteliği ile gider, daha küçük bir yüzde teșkil eder ve bazı 

hastalarda lüminal satellit tutulumla birlikteliği bașlangıçta fark edilmemiș olabilir.

Sık kullanılan anatomik bir sınıflandırma olan Parks fistülleri eksternal anal sfinkter-

le olan ilișkisine göre intersfinkterik, transsfikterik, suprasfinkterik ve ekstrasfinkte-

rik olarak tanımlamaktadır.(1) Diğer bir sınıflama ise basit ve kompleks fistüldür. 

Basit fistüller alçak transsfinkterik veya intersfinkterik olarak tanımlanırlar ve 

eksternal anal sfinkterin distal 1/3’ ünden azını tutar ve dentat line altındadır. 

Kompleks fistüller ise yüksek transsfinkterik, suprasfinkterik, ekstrasfinkterik 

fistüller ve at nalı fistülleri içerir, birden fazla perianal açıklığı olan ve abse -koleksi-

yon, anal darlık ilișkili fistüllerdir.(2)

Fistül Tedavi Bașarısı İlișkili Faktörler
Perianal fistül tedavisinin, potansiyel komplikasyonlarının ciddi sonuçları olması 

nedeni ile, en erken sürede bașlanması gereken kombine bir hücum tedavisi 

olduğu hatırlanmalıdır.

Fistül tipi, anal kanalda darlık, dıșkı inkontinansı, perianal maserasyon, abse gibi 

komplikasyonların olup olmaması fistül tedavisini yönlendirecektir. Proktit varlığı 

fistül tedavi yanıtının kötü olması ile nüks riskinin bağımsız bir göstergesi olarak 

kabul edilebilir. 

Sigara alıșkanlığı, striktürler, luminal satellit tutulum da kötü tedavi yanıtı ile ilișkili 

diğer faktörlerdendir.(3)

Kompleks yapıda fistüller, uzun - daha yüksek volümlü fistüllerin inflamatuvar yükünün 

daha fazla ve iyileșmenin daha zor ve uzun süreli olabileceği söylenebilir.(4)

Komplikasyon gelișmeden erken dönemde bașlanan kombine tedavi sonuçlara 

olumlu yönde etki ederek bazı hastalarda kaçınılmaz olabilen kalıcı stomaya gidiși 

engelleyebilir. 

Fistül Tedavi Hedefi - Remisyon Tanımları
Yașlanan fistüldeki fibrotik değișikliklerin ve/veya endotelizasyonun tedavi (anti-TNF) 

etkisinde azalmaya neden olabileceği ve tam fistül kapanmasını zorlaștıracağı öne 

sürülebilir. Bu nedenle step-up yaklașımından ziyade erken biyolojik tedavi perianal 

fistül için uygundur. 

Fistül tedavisinde hedef fistülün en erken ve sorun olușturmadan kapanması ise de 

özellikle komplike olmuș fistüllerde uzun soluklu bir tedavi sürecinin olacağı ve yakın 

takip gerektireceği unutulmamalıdır. 

Perianal fistülün ilk tedaviye olan cevabı uzun süreli davranıșı hakkında fikir verici 

olabilir. Bu nedenle anti-TNF indüksiyon dönemi ile idame arasında olan süre (12-16 

hafta) içinde bașta antibiyotik olmak üzere kısa sürede eklenen anti-TNF+Azatiyopurin 

(AZA) kombinasyon cevabını değerlendirmek önemlidir. 

meye somut destek olabilecek CRP ise ancak görece > 50% bir düșme eșlik ediyor 

ise kısmen destekleyici olabilir. CRP düșmesi, PAF dıșı luminal hastalık cevabı ile ilișkili 

olsa da, inflamatuar yükte genel bir azalma, en azından komplikasyon olmaksızın 

olumlu ilerleme olarak düșünülebilir. 

Klinik olarak fistül ağzı kapansa da MR’da fistül yolunun açık olabildiği gösterilmiștir(5) 

ve klinik pratikte rutin karar verdirici olarak kullanılması çok önemlidir. Radyolojik 

olarak fistül kapanması luminal hastalığın endoskopik remisyonu ile eșdeğer tutulması 

yanlıș olmaz ve uzun dönem remisyon ilișkili olabileceğinden tedavi hedefi haline 

gelmesi oldukça uygundur.(6) Klinik remisyon sonrası eğer radyolojik fistül kapanma 

sağlanabilirse aradaki sürenin sıklıkla en az 6 ay, çoğunlukla da 1 yıl veya daha uzun 

olabileceğini vurgulamak gerekir. 

Medikal Tedavi
Perianal fistül spektrumu basit fistül ile kompleks yüksek debili perianal bölgenin 

ileri masere olduğu komplikasyonlu form arasında dağılır. 

Medikal tedavi spektrumu; kısa süreli tek antibiyotik ile bașlayıp kombine çift 

antibiyotik, + maksimum doz anti-TNF ve AZA 2-2.5 mg/kg ile uzun süreli kombi-

nasyon + saptırıcı stoma birlikteliği arasında değișir. Erken anti-TNF tedavisinin 

perianal hastalık için olumlu olabileceğini düșündüren bulgular(7,8) ve fistülize 

hastalıkta, hastalık süresi ile IFX’e yanıt oranı arasında negatif ilișki erken ve 

anti-TNF içeren bir tedavi rejimini destekler.(9)

Perianal Crohn hastalığını tedavi ederken, immünsüpresif tedaviye bașlamadan 

önce varsa altta yatan abse veya enfeksiyonun ortaya konması ve kontrol altına 

alınması önemlidir

Tek bașına anti-TNF indüksiyon tedavisine kıyasla AZA ile kombinasyon antibiyotik 

kullanılması, klinik yanıt ve remisyon açısından üstündür.(10) Intravenöz uygulama 

ve gerektiğinde doz artıșı yapılan IFX bu nedenle daha yüksek klinik bașarı göstere-

bileceği düșünülebilirse de bizim karșılaștırmamız i.v ve s.c Infliximab uygulamanın 

PAF tedavi etkinliği arasında bir fark göstermeyip s.c uygulamanın daha kararlı 

anti-TNF seviyesi sağladığı yönündedir.(11)

Tam klinik remisyon göstermese de, anti-TNF + AZA kombinasyonu ile indüksiyon 

dönemini ve idame geçișinde (12-16 hafta) klinik cevabı (akıntı ve debi kontrolünde 

belirgin azalma olan + CRP de belirgin düșme) olan ve/veya aralıklı akıntı olușturan 

fistüllerde, klinik remisyon sağlamak için takipte, 2-4 hafta antibiyotik eklenerek 

klinik sonuca katkısının yakın gözlenmesini tedavinin etkinliğine katkıda bulunabilir.

Antibiyotik eklenen her hastada yeterince süre ve kombine antibiyotik kullanımı 

antibiyotiğin etkinliği konusunda bir fikir vereceği gibi, özellikle indüksiyon 

döneminde anti-TNF ve AZA kombinasyonunu potansiyalize edecektir.

Antibiyotik tedavisinin süresi konusunda bile fikir birliği olmaması, hastalar arasın-

daki çok değișken cevap ve tedaviye uyumsuzluk ile tekrar akıntı bașlaması șașırtıcı 

değildir ve hasta bazında değerlendirilmelidir. Ancak kısa süreli ve/veya kombine 

olmayan antibiyoterapi fistül davranıșı konusunda fikir sahibi olmamızı engelleyebi-

leceği gibi, istikrarsız ve sık tekrarlanan daha uzun süreli antibiyotik maruziyetine 

neden olabilir.

Önerimiz, yukarıdaki șartlarda eğer bașlanır ise yüksek debili, eski, pürülan akıntılı 

fistüllerde tedavinin bașlangıç döneminde 4-6 hafta ikili antibiyoterapi olup, 

antibiyoterapiye cevap verenlerde takip eden 4-6 hafta tek ajan ile devam etmenin 

uygun olabileceğidir. Bu süre bu özellikte olmayan, rölatif yeni, düșük debili, veya 

pürülan olmayan perianal fistüllerde 2-4 hafta olarak hedeflenebilir. Antibiyotik 

yanıtı olan ve antibiyotik kesildikten sonra akıntının nüks ettiği hastalarda, yan etki 

açısından takip edilerek daha uzun dönem tek / çift antibiyotik ve/veya yarım doz 

kullanım akıntı ve inflamasyon kontrolü açısından katkı sağlayabilir. Burada önerilen 

șartlı antibiyotik kullanımı, fistül davranıșını değerlendirme diye adlandırdığımız, 

2-4 haftalık süre dıșında, mutlak anti-TNF + AZA kombinasyonu ile birlikte olması 

tedavi bașarısı açısından göz önünde tutulmalıdır. 

Cevabın kombinasyon antibiyotik ile daha umut verici olması durumunda (hastanın 

kendi tarifi ile akıntı ve debi kontrolünde belirgin azalma + CRP de belirgin düșme) 

klinik remisyon yok ise, anti-TNF, AZA dozlarının modifikasyonundan bağımsız, 

yakın kontrol ile ikili antibiyotik süresi uzatılması klinisyenin kararı olmalıdır. 

Antibiyotik yanıtına göre mevcut dozun yarıya düșürülmesi düșünülebilir.
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Dirençli ve komplikasyona açık hastalık olması nedeniyle CH ilișkili perianal fistül 

tedavisinde İmmunomodulatörlerin anti-TNF ile kombine olarak kullanımı ve doz 

optimizasyonları daha iyi alternatifler ortaya çıkana kadar potansiyeli olduğunu 

düșündüğümüz en iyi tedavidir.

Kombinasyon tedavisinin en zayıf halkası olduğu düșünülse de, toksite olmadığı sürece, 

AZA nın kombinasyon tedavisine dirençli fistüllerde 12 ay dan önce, cevaplı olanlarda 

radyolojik kapanma olmadan önce kesilmesini veya doz azaltımını önermiyoruz.

Tedavide Anti TNF
Mevcut biyolojiklerin, Crohn ilișkili faz çalıșmalarının sub-grup analizleri üzerinden 

yapılan fistül tedavi etkinliklerinin değerlendirilmesi, birçok yönü ile bias içeren 

perianal fistül remisyon tanımları üzerinden yapılan ve gerçek klinik pratik ile 

paralellik göstermeyen sonuçlardır. 

Anti-TNF’ler perianal fistül tedavisinde ana tedavi ajanı olarak görülmesi 25 yılı așan 

gerçek hayat verileri ile ilișkili olarak ortaya çıkmıștır. Anti-TNF ajanlar içerisinde i.v 

uygulama ve doz artıșının kiloya göre olma avantajı ile ön plana çıkan IFX’dır. Bu 

çıkarımın yanında IFX indüksyon tedavisi akıntıda azalma ve klinik yanıt ile ilișkili olup(17) 

remisyonun idamesinin remisyonun devamlılığıyla ilișkili olduğunu göstermiștir.(16)

Tedavinin farklı zamanlarında (indüksiyon sonrası/idame sırasında) farklı IFX serum 

düzeyleri (6-15 µg/ml) fistül yanıtı ile ilișkilendirilmiștir.(18,19)

Yanıt için bildirilen IFX düzeyleri çoğunlukla lüminal tedavi bașarısı için bildirilenler-

den yüksek düzeylerdedir. Bu nedenle cevaplı veya klinik remisyon gösteren 

hastalarda henüz sup-raterpötik sayılan bir üst sınır yoktur ve anti-TNF doz artırımı 

klinik cevaba göre verilip uygulama aralığı sonunda ön görülen minimum değerin 

üstünde olmayı hedeflemelidir.

Klinik remisyonun veya radyolojik remisyonun sağlandığı zamanki serum anti-TNF 

düzeylerinin, inflamatuar yükün yüksek olduğu aktif hastalık durumunda inflamas-

yonun baskılanarak remisyonun sağlanması için gereken anti-TNF düzeylerinden 

düșük olabileceği unutulmamalıdır.

Pek çok anti ilaç antikor ölçümü tekniğinin ilaç düzeyinden etkilendiği için, ancak 

(terapötik seviye sağladığı düșünülen uygulama aralığında) çok düșük ilaç seviyesi 

(IFX için <3 µg/ml) varlığında antikor araștırılmasını öneriyoruz.

Anti-TNF tedavi kesilmesi açısından değerlendirme yapılacaksa, ancak radyolojik 

remisyon varlığında ve luminal hastalığın (mevcut ise) endoskopik remisyonda 

olması durumunda söz konusu edilmelidir. Klinik remisyon sonrası tedavi kesilmesi 

ile yüksek oranda nüks riski olduğunun hatırlanması gerekir. 

Klinik remisyonun tam radyolojik iyileșme anlamına gelmediği, 1-2 yıl gecikme ile 

radyolojik kapanmanın sağlanabildiği, hatta bazı hastalarda sadece klinik remisyo-

nun elde edilebildiği unutulmamalıdır. 

Bu nedenlerden dolayı klinik remisyon sonrası radyolojik remisyon sağlanmadan 

anti-TNF tedavinin kesilmesini bir kontraendikasyon yoksa önermiyoruz.

Radyolojik remisyon sağlandığı takdirde, en az 6 ay sonra bașka bir MR-fistülografi 

ile bu remisyonu teyit ettikten sonra, kesilmesi zorunlu durumlar haricinde, 

anti-TNF tedavinin tekrar gözden geçirilmesini öneriyoruz. Böyle bir durumda 

anti-TNF kan seviyesini halen öngörülen terapötik aralıkta tutacak bir doz azaltımı 

ile takip önerilmeli, kesme zorunluluğunda nüks açısından yakın takibin gerekli 

olduğu vurgulanmalıdır.

 
 

DİĞER BİYOLOJİK TEDAVİLER

Vedolizumab’ın (VEDO) perianal fistül tedavisindeki yeri IFX ve ADA kadar fazla 

değildir. Çalıșmalarda çoğunlukla tedavi naiv olmayan hastalar değerlendirilmiș 

olsa da yine de anti-TNF bașarısızlığı sonrası VEDO’nun perianal Crohn hastalığında 

yaygın kullanımını önermek için yeterli veri yoktur. 

CH tedavisinde kullanılan diğer görece yeni bir biyolojik ajan ise Ustekinumabdır 

(UST). UST için perianal fistül tedavisindeki tecrübe kısıtlıdır. Her ne kadar akıntıda 

azalma veya objektif olmayan düșük kapanma oranları yayınlanmıș olsa ve tedavi 

Seton
Fistüllerin yaklașık %80’i perianal apselerle ilișkili olduğundan, insizyon ve drenaj 

en yaygın ilk cerrahi müdahaledir.(21) Drenajın yanı sıra, tekrarlayan apse olușumunu 

ve yeni fistül yollarının gelișimini azaltmak için kesici olmayan setonlar kullanılır.(22) 

Fakat tek bașına seton kullanılması tedavi edici değildir ve yeniden müdahale 

gerektirir. Bu nedenle eș zamanlı medikal tedavi önemlidir.(23)

Setonun çıkarılması için uygun zamana hastaya özelinde karar vermek gerekir. Bu 

bazen setonun gereksiz uzun kalması ve kapanmayı geciktirebileceği kaygısı 

yaratabilirse de birçok hastada ise tekrarlayan apse gelișimi için kaçınılmazdır. Bu 

nedenle tekrarlayan apse öyküsü olmayan, ilk drenajı yapılan veya spontan drene 

olan hastalarda seton koymamak apsenin ve fistülün kısa süredeki davranıș șeklini 

ve tedavi etkinliğini erken değerlendirme ve takip sürecindeki beklentileri șekillen-

dirme fırsatı sunar. 

Bu șartlarda seton takılmıș hastada, enfeksiyon komplikasyonu, inflamasyon ve 

akıntı kontrol altına alındığında (düșük debi, gün așırı veya daha az) ve en önemlisi 

hasta idame tedavisi altında iken seton çekilmesi düșünülebilir. 

Bizim önerdiğimiz yukarıdaki ön șartlar ile takılmıș bir seton, antibiyotik tekrar 

bașlanması gerekmeden fistül akıntısı kontrol altında ise (düșük debi, akıntı gün 

așırı veya daha az) çekilebileceği yönündedir. 

Seton çekilmesi konusunda fikir birliği olmaması, perianal fistülün çok değișkenli 

anatomik ve klinik davranıș göstermesi ile ilgilidir. Emin olamama durumunda 

gevșek setonun spontan düșmeye bırakılması hastaların çoğunda görülür ve tercih 

edilebilir. 

 At nalı ve/veya dallanma ile birden fazla eksternal orifis gösteren, çoklu seton olan 

hastalarda en belirgin klinik gösteren traktın seton çekilme zamanlaması için rehber 

olması en uygun davranıș olabilir. Çoklu trakt ve seton içeren fistüllerde, her trakt 

bireysel olarak yukarıdaki prensipler ile değerlendirilmelidir. Bu tür hastalarda 

setonların klinik sonuçlarını değerlendirmeye yetecek zaman aralıkları ile kontrollü 

olarak tek tek çekilmesi önerilir.

Vakaların %60’ına varan oranda bașarı elde edilse de, özellikle kalın flepler kullanıl-

dığında inkontinans riski bulunmaktadır.

Flep her hasta için uygun olmayıp, flep kaldırılabilecek sağlıklı mukazanın olduğu 

sıklıkla tek trakt ve orifisin dikkate alındığı, medikal tedavi ile akıntısı ve inflamasyo-

nun kısmen kontrol altında olduğu hastalarda, bireysel olarak karar verilmelidir.

Lokal Perianal Tedaviler
Lokal kök hücre tedavisi (Darvadstrocel) sonuçları itibar ile seçilmiș hastalarda 

fistülün iç ağzının kapatıldığı bir kondisyon altında, plasebo cevabın yüksek bulunması 

nedeni ile cerrahi uygulanabilecek hastalarda olușabilecek bașarının üzerinde etkili 

olamayacağını düșündürmektedir. (104 haftada klini,k remisyon 40 vs %56)(27)

Diversiyon ve Proktektomi
Perianal fistülde tam iyileșmeyi elde etmek her zaman mümkün değildir ve bu 

nedenle diversiyon ve daha ciddi dirençli vakalarda proktektomi tedavi seçenekle-

ri olmaya devam etmektedir.

Maksimize edilmiș kombine medikal tedaviye yeterli cevabı olmayan hastada 

stoma açmak perianal fistülün klinik ve radyolojik kapanma oranlarını arttıracaktır. 

Șiddetli hastalık durumunda, diversiyon, proktektomiyi önlemek için zaman 

kazandırır. Bu dönem infeksiyöz komplikasyonların yönetilmesi ve medikal tedavi-

nin optimizasyonu fırsatı sunar. 

Perianal fistülü olan ve satellit tutulum için zorunlu intestinal rezeksiyonu olan 

hastalarda stomayı gündeme getirmek özellikle primer anostomozun neden 

olacağı debi artıșı ile fistül akıntısının kontrolünde önemli olacaktır. 

Yine ilișkili olarak diversiyon sonrasında erken dönemde yüksek oranda yanıt elde 

edilse de fistülün radyolojik kapanması sağlanamadığı takdirde kolon devamlılığı 

sağlandığında perianal fistülde nüks nadir değildir.(28)

Sık perianal apse gösteren hastalarda hastanın stomaya erken ikna edilmesi anal 

takip eden dönemde tercihen anti-TNF bașta olmak üzere biyolojik temelli 

sistemik anti-inflamatuvar tedavinin tam perianal iyilik hali sağlanana kadar 

(gereğinde pelvik MR rehberliğinde) kullanılması önerilir. Ek antibiyotik tedavi 

cevaba göre değerlendirilmelidir.

Perianal fistül tedavisi bir kombine hücum tedavisi olup, durum değerlendirmesi 

(perianal MR fistülografi, perianal US, anestezi altında muayene) ile en kısa 

sürede bașlanmalıdır.

Perianal fistül tedavisinde abse ile komplike olan hastalarda drenaj ve kombine 

antibiyotik tedavisi öncelikli olmalıdır. 

İlk kez apse ile komplike perianal fistülde seton takılmasının tekrar eden apseye 

kadar ertelenmesi fistül davranıșına ıșık tutup, seton ilișkili kapanma engeli ve 

çekilme zamanı gibi argümanları engelleyebilir.

Fistülün ikili antibiyotik ile bașlangıç sağaltımına 2 hafta içerisinde anti-TNF ve 

AZA eklenerek, bu kombine tedavinin 10-12 haftada değerlendirilmesi ve gerekir 

ise anti-TNF doz ve doz aralığında arttırma ile klinik cevabı gözleme fistül geleceği 

hakkında bilgi verici olacaktır.

Antibiyotik uygulamanın ikili olarak bașlanıp, kliniği hafif vakalarda 2-4 hafta, ağır 

vakalarda 4-6 hafta ve cevap var ise 10-12 hafta kombine uygulanması, tedavi-

nin erken kesilmesinin negatif etkisini kontrol ederken, kombine tedavinin etkinli-

ğinin kesintisiz olması ile sonuçlara olumlu etkiyecektir. 

Etkinliği ile ilgili tecrübenin çok olması, kiloya göre dozlama avantajı ile anti-TNF 

olarak IFX’ı ilk seçenek haline getirmektedir

Fistül iyileșmesinde farklı bir biyolojik ve/veya tedaviye geçmeden önce ilaç 

düzeyleri ölçümü ve klinik yanıt dikkate alınarak mümkün olan maksimum doz IFX 

tedavisinin yeterince süre verilmiș olduğundan emin olunması, mevcut literatür ve 

klinik gözlemlerimizce en etkin olduğunu düșündüğümüz tedaviyi erken terket-

memizi engeller. 

Klinik remisyon ancak mevcut kombine tedavi dozlarına cevaba ișaret eder, 

tedaviyi azaltma veya aralık açma șeklinde modifiye etmeden önce asıl hedef 

radyolojik remisyon olmalıdır.

Perianal fistülün ciddi komplikasyonlar (multiple apseler, maserasyon, doku 

defekti, ciddi inkontinans ve anal darlık) ile gelmesi durumunda öncelikli stoma ve 

i.v. antibiyoterapi her türlü sonucu olumlu olarak etkileyecektir. 

Medikal kombine tedavinin minimal bașarı sağlayabildiği veya etkin olmadığı 

yüksek debili fistül durumda hastanın stomaya ikna edilmesi ve radyolojik kapan-

ma sağlanana kadar stomayı tutabilme, prensip olmalıdır. 

 

Komplikasyonların kontrolü ile açılmıș stoma da, radyolojik kapanmanın olup 

olmadığı, komplikasyonların kontrol edilip edilemediği ve komplikasyonların hasta 

yașamına olan negatif etkilerinin boyutuna göre karar verilmelidir.

İyi diyalog ile stomanın kapatılması için olan hasta ısrarının rasyonel bir dille kar 

ve zarar açısından hasta ile tartıșılması çok önemlidir. 

Bașta anti-TNF olmak üzere, kombine tedavinin her birleșeni (antibiyotik, anti-TNF, 

immunomodulatör) için doz ve süre optimizasyonu ve tedavi cevabının ve yan etkilerin 

yakın kontrolü, tedaviyi bașarısız ilan etmeden önce değerlendirilmesi mutlak gereken 

basamaklardır. 

Bazı hastalarda semptom kontrolü, hayat kalitesinin sağlanması, komplikasyonların 

engellenmesi, kontinansın sağlanması-korunması yanlızca stoma ile sağlanabileceği 

en bașından hasta ile paylașılmalıdır. 

Stomayı kabul etmeyen hastalarda, mevcut komplikasyonları, geçiciyi reddederken 

kalıcı stomanın kaçınılmaz olabilmesi, morbidite ve hatta nadir de olsa mortalite 

potansiyelini hastaya anlatmak klinisyenin öncelikli görevi olup, hastaya yaklașımın 

ve iletișimin fark getireceği unutulmamalıdır

Önceleri fistülün %50 akıntısında azalma klinik cevap olarak kabul edilirken bu gün 

radyolojik kapanmayı telaffuz ediyor olmamız beklentilerimizin ne kadar değișip 

rasyonelleștiğini gösterirken bașarı aynı oranda arttırabilmiș değiliz. 

Perianal fistül için klinik yanıt tanımı fistüllerin %50’sinde kapanma olması, klinik 

remisyon ise tüm fistüllerde klinik kapanmanın olması olarak tanımlanmakta ise de 

bu tanımlama kesitsel ve anlık bir değerlendirme olup, fistül davranıșının dalgalı seyrini 

dikkate almayan bir ölçümlemedir. Bu nedenle perianal fistül bașta olmak üzere, klinik 

fistül remisyonunun > 3 ay üzerinde, minimal iç çamașır kirlenmesi dahil, hiçbir akıntı 

olmaması ve kompresyon akıntı olușmaması șeklinde tanımını daha doğru buluyoruz. 

Bununla birlikte 3 aylık sürede akıntı sürecinin klinik değerlendirmesi (mevcut en sık 

İBH takip vizit aralığı ile rastlantısal süresel birliktelik) içinde, hastalar PAF akıntısı için 

rutin sorgulandığında, çok minimal olduğu için önemsemeyip belirtmeyi ihmal etmeleri 

veya hekimin bunu önemsiz görmesi olasıdır. Bu nedenle önerdiğimiz 3 aylık bir 

sürenin akıntısız geçmiș olmasını KR için kriter olarak alsak bile, bu tanıma șüphe ile 

yaklașarak PAF tedavi değerlendirmesini objektif radyolojik remisyon üzerinde kurgu-

lamamız, bize kesin ve açık bir tedavi hedefi verir.

Perianal fistülde klinik cevap (KC), hastayı takip eden klinisyenin öngörüsü ile șekille-

nen, birden çok parametreli ve daha az objektif bir değerlendirmedir. Bu değerlendir-

 Klinik olarak aktif bir perianal fistül saptandığında, tedavi antibiyotik ile bașlamak 

ve 2-4 hafta içinde AZA + anti-TNF kombinasyonu eklenerek tedaviye devam 

edilmesi önerilir. 

Bu yaklașım hemen hepsi belli oranlarda hepatotoksik olan, özellikle ikili antibiyotik, 

tedavi ajanlarının (anti-TNF, AZA, antibiyotik) toksite potansiyellerini değerlendirile-

bileceği gibi fistülde potansiyel infeksiyon birlikteliğini de göz ardı etmemiș ve izole 

antibiyotik altında fistülün nasıl davrandığının gözlemlememizi sağlar. 

Tedavide Antibiyotikler
Antibiyotikler, özellikle metranidazol ve ciprofloxacin, anaerop spektrumu ve doku 

penetrasyonu çok iyi olan iki ajanın kombinasyonu, aktif perianal fistüllerin ve abse 

komplikasyonunun tedavisinde ilk basamak olarak önemli bir yer tutmaktadır.

 

Basit fistüllerin veya CH ilișkisiz fistüllerin tedavisinde antibiyotik monoterapisi 

uygun olabilir, fistülün kompleks ve/veya yüksek debili olması antibiyotik uygulama-

nın 2 ajan ile bașlanması için uyarı olarak kabul edilmesi zaman ve efektif tedavi 

açısından göz önünde tutulması önerilir. 

Kompleks fistüller için immunsupresif tedavi olmadan mono - antibiyoterapi yeterli 

değildir ve akıntı kesilse bile antibiyotik sonlandırıldıktan sonra nüks sıktır.(12)

Sıklıkla gözlenebilen metranidazol ilișkili intolerans düzeyinde gastrointestinal yan 

etkiler söz konusu olduğunda, anaerobik spektrumu olan bir antibiyotik, (amoksisi-

lin+ clavulonik asit) ile değișimi veya ciprofloxsasin in moksifloxasin ile değișimi 

önerilebilir.

Remisyon indüksiyonunda antibiyotik + biyolojik + AZA kombinasyonu özellikle 

debisi yüksek kompleks fistüllerde önemlidir. 

Prezantasyonda klinik remisyon gösteren (< 3 ay hiç akıntı olușturmayan) ve apse 

kliniği olmayan kișilerde antibiyotik önermiyoruz. Klinik ve biyokimyasal bulgu olmadan, 

MR-fistülografinin apse varlığına ișaret etmesi durumunda, bunun < 1 cm apse veya 

genișlemiș bir fistül traktı olup olmadığının tekrar değerlendirilmesini öneriyoruz. 

Stoplanan antibiyotikler sonrası kombine tedavi devam ederken klinik cevapta 

dalgalanmanın araya tekrar antibiyotik ile girme ile stabilizasyonu, klinik pratikte 

çok sık karșılașılan bir durum olup, antibiyotik cevaplı hastalarda yakın klinik kontrol 

ile uygulanabilir. 

İnflamasyon tedavisinde kullanılan tüm ilaçların hepatotoksisite potansiyallerinin, 

özellikle kombine fistül tedavisi altında potansiyelize olabileceği unutulmamalı ve 

özellikle ikili antibiyoterapi alan hastalarda toksite açısından yakın takip sağlanma-

lıdır. 

Kronik böbrek yetmezliği durumunda ve kemik gelișiminin tam olmadığı genç 

hastalarda ve kardiyak aritmi potansiyeli olan hastalarda (uzun QT) ciprofloxacin 

doz azaltımı veya kullanılmaması klinisyenin dikkatinde olmalıdır. 

Yașlı, komorbiditeleri olan, sık yatıș ihtiyacı gösteren hastaların immunosupresif 

tedavi altında daha kırılgan olmaları gerçeği, antibiyotik ilișkili Cl.difficile diyaresi 

ve nadir olsa da psodo-membranöz enterekolit açısından yakın takiplerini gerektirir. 

Tedavide İmmünomdülator
İmmunomodulatör ilaçlardan tiyopurinler (AZA 6-merkaptopürin(6-MP) semptom-

larda iyileșme sağlasa da fistül kapanma oranları düșük ve nüks sıktır. Perianal 

fistül tedavisinde kısmen etkin oldukları söylenebilirse de(13) asıl beklenti kombine 

tedavideki sinerjik etkileri ile ilgilidir. 

Metotreksat için perianal fistül tedavisi ile ilgili tecrübe AZA ya kıyasla daha kısıtlıdır, 

bu amaçla kullanımından ziyade luminal hastalık tedavisinde veya anti TNF etkinliği 

amacıyla kullanılabilir.(14)

Izole anti-TNF’e kıyasla immunmodulatular + anti-TNF kombinasyon tedavisinin 

avantajı olmadığını söyleyen çalıșmalar olsa da yüksek klinik yanıtla ilișkili olduğunu 

vurgulayan gözlemsel çalıșmalar mevcuttur.(15,16) Bu çalıșmalarda anti-TNF düzeyle-

ri ile ilgili veri olmaması nedeniyle immunmodulatörlerin katkısının anti-TNF immu-

nojenitesi ve düzeyleri üzerinden mi olduğu belirsizdir. 

Perianal fistül tedavisinde, her dozun klinik değerlendirmesi indüksiyonu takiben 

en az 3 uygulama sonrası (8 hafta ara uygulamada 6 ay, 4 hafta ara uygulamada 

3 ay) olmasını öneriyoruz.

 

Anti-TNF tedavinin 3-6.ayında klinik ve radyolojik değerlendirme, anti-TNF doz 

artımı veya kombine tedavi unsurlarını yönetmek için yardımcı olabilirse de MR-fis-

tülografinin komplikasyon olușması dıșında, en azından klinik remisyonun olmadığı 

hastalarda klinik kararlara etkisi çok kısıtlı olacaktır. Klinik remsiyon söz konusu 

ise, radyolojik iyileșme veya remisyon MR-fistülografi ile doğrulanması önemlidir. 

Klinik remisyonda inflamasyon bulguları gerilese de MR’da tam iyileșmenin 12 ay 

veya daha sonraya kadar uzayabildiği unutulmamalıdır.

Klinik yanıta göre anti-TNF dozunda artıș ve/veya aralığında düșme daha pratik ve 

tedavi hedefi odaklı ise de, yeterli idame anti-TNF (IFX 10 mg/kg/ 8 hafta en az 3 

doz) altında cevabı olan ancak henüz klinik remisyon göstermeyen hastada ilaç 

seviyesinin terapotik aralıkta olup olmadığının kontrolünü öneriyoruz. 

Cevabın minimal veya hiç olmadığı hastada, kombine tedavi unsurlarını optimize 

edip, gerekiyor ise antibiyotik kullanımı veya devamı altında önce 3 doz 10 mg/kg/ 

4 hafta uygulama ve takibinde klinik cevaptan bağımsız seviye ölçümü öneriyoruz. 

Yüksek doz IFX (10 mg/kg/ 4 hafta) tedavisi altında kısmi fistül yanıtı olan, 

tedavi dönemi yaklaștığında klinik bulgu ve akıntı șikayetleri artan hastalarda 

düșük anti-TNF düzeyleri ile birlikte anti ilaç antikoru saptanmadığı durumlar-

da, hasta özelinde değerlendirilerek daha yüksek doz anti-TNF tedavisi değer-

lendirilebilir.

Fistül için ön görülen terapötik seviye altında düzey geri ödeme sisteminden yüksek 

doz talebi düșündürmeli ancak anti-TNF ye olan antikor pozitifliği birlikteliği var 

ise, özellikle klinik cevabın yeterli olmadığı hastalarda, anti-TNF değișikliği daha 

olumlu klinik sonuçlar getirebilir. 

Anti-TNF tedavi ilișkili, tedaviyi takiben gelișen simetrik küçük eklem tutulumlu 

poliartalji șikayeti anti ilaç antikor varlığı için uyarıcı olabilir. 

optimizasyonu ile anti-TNF cevapsız hastalarda, UST’nin perianal fistül hastalarında 

faydalı olabileceğini düșündürse de, bu etkinin boyutu ve gerçek etkinliği șimdilik 

umut vaat etmemektedir. 

Upadacitinib (UPA), hem UC hem de CH tedavisinde yakın dönemde klinik kullanım 

yeri bulan selektif bir JAK1 inhibitörüdür. Faz çalıșmalarının alt grup analizlerinde 

elde edilen fistül ilișkili sonuçların değerlendirilme parametreleri, klinisyeni ikna 

edecek düzeyde olmayıp uzun süreli takip sonuçları olarak da anlamlı sonuçlar 

içermemektedir (12. haftada fistülde klinik remisyon elde edilen ve fistül drenajında 

≥%50 azalma elde edilen hastaların oranı, UPA ile plaseboya kıyasla daha yüksek).

IL-23 blokörlerinin yeni kullanımları ve halen devam eden PAF ilișkili faz çalıșmaları 

nedeniyle, kombine ve çok unsurlu olması gereken PAF tedavisindeki rolü henüz 

net değildir. 

Cerrahi Tedavi
Biyolojikleri içeren medikal tedaviye rağmen perianal fistül hastalarının %60 

kadarında peri-anal girișim gerekmektedir; multidisipliner yaklașım ve cerrahi 

teknikler önemli bir yer tutmaktadır.(20)

Kompleks fistüllerin büyük kısmı fistülektomi, fistülotomi ile dıșkı inkontinansı ile 

sonuçlanacağı bir yerleșim ve dağılım gösterirler. Bu nedenle cerrahi prosedürün 

seçimi hastalığın karmașıklığına, konumuna ve sfinkter hasarı riskinin en aza 

indirilmesine dayanmaktadır. 

Mevcut komplikasyon potansiyelleri özellikle perianal bölge söz konusu olduğunda 

öncelikle tecrübeli bir İBH cerrahının olup olmadığı cerrahi tedavi olasılığının ön 

șartı ve belirleyicisi olacaktır.

Medikal tedavinin fistül klinik ve radyolojik remisyonundaki kısıtlı bașarısı göz 

önünde tutularak, her hastada bu tedavi hedeflerine ulașabilmek için, tecrübeli bir 

radyolog eșliğinde MR-fistülografi değerlendirmesi ve remisyon odaklı cerrahi 

girișimler için bu konuda tecrübeli bir cerrah görüșü alınmasını öneriyoruz.

Setonun/ların bir grup tedaviye cevapsız ve sık apse kliniği gösteren hastada uzun 

süre veya hayat boyu kalıcı olarak tek tedavi șansı olabileceği unutulmamalıdır. 

Fistülotomi
Fistülotomi, fistülün uzunluğu boyunca açılması ve epitelize traktın yok edilmesi 

ișlemidir. Superfisyal, alçak intersfinkterik ve sfinkterin %33’ünden daha azını 

içeren alçak transsfinkterik fistüllerin tedavisinde oldukça etkilidir.(24) Yüksek 

iyileșme oranları (%80) bildirilse de nüks oranlarının da %15’e kadar çıkabildiği 

rapor edilmiștir. 

Kısa anal kanal durumunda, belirgin eksternal sfinkter tutulumunda veya süregelen 

ishali olan hastalarda inkontinans riskine dikkat edilmelidir.(25)

Diğer Yaklașımlar 
Kompleks PAF tedavisinde, daha konservatif, sifinkter fonksiyonunu koruyan, LIFT, 

iç ağzın bağlanması, flap çevirme gibi girișimler, sıklıkla ön șart gerektiren, tek 

veya az sayılı seçilmiș fistüllerde uygulanıp kısıtlı bașarılar gösterse de, bahsi geçen 

cerrahi süreçler ile medikal tedavinin birlikteliğinin yalnız medikal tedaviye oranla 

daha yüksek bașarı șansı öngördüğü literatürde gösterilmiștir.

İntersfinkterik fistül traktının ligasyonu: transsfinkterik fistüllerin ve intersfinkterik 

alandan geçen bazı karmașık fistüllerin tedavisi için bașka bir cerrahi seçenektir. 

İntersfinkterik olukta bir kesi yapılır ve fistül yolunun iç ve dıș uçları belirlenip bağla-

nır.(26) Kompleks fistüller sıklıkla bu profilde aday olmazlar. Seçili komplike fistül 

hastalarında radyoloji ve cerrahi görüșü alınarak fistül traktlarının bu girișimin 

uygunluğu açısından değerlendirilmesini öneriyoruz. Bu yaklașım hem klinik remis-

yon sağlanması hem de inflamatuvar yükün azaltılarak medikal tedavi etkinliği 

açısından önemli olabilir.

Endorektal fleb ise kütanöz yara olușturmayan ve sfinkter kompleksini koruma 

avantajına sahip bir cerrahi seçenektir. Prosedür, traktın kürtajını ve üstünün 

dikilmesini, ardından fistülün iç açıklığı kapatmak için bir flep yapılmasını içerir. 

Böylece fistülün dıș açıklığın kendi kendine boșalmasına ve iyileșmesine izin 

verilir.(24)

fibroza gidiși azaltacağı gibi fistülün radyolojik kapanma șansını arttırır. 

Perianal fistülün klinik kapanması değil radyolojik olarak kapanması ve MR 

fistülografi de aktivite göstermemiș olması ancak stomanın kapanması için 

hareket noktası olmalıdır. Bu süre sıklıkla 6 ay-1 yıl veya daha fazla olabilir. 

Radyolojik olarak fistülü kapanan hastalarda mevcut tedavinin kesilmeden 

devamı önerilir.

 

Anti-TNF dozu yanıta göre azaltılabilirse de kesilmesi önerilmez. Perianal fistül 

radyolojik kapanmasını takip eden ilk 6 ay 1 yıl sonra sonrasında MR ile radyolojik 

kapalı olduğunun teyidini ve takiben yakın klinik takip ile izlenmesini öneriyoruz.

Perianal bölgenin maserasyon, apse ve/veya multiple fistül traktları ile komplikasyona 

çok açık olduğu komplike durumda, stomayı birinci basmak yapıp i.v. antibiyotik 

+lokal antifungal, anti-iflamatuar (oxido-zinc), vac tedavileri ile yukarıda belirlediğimiz 

kombine medikal tedavinin kullanılması hastayı stabilize edecek tek tedavi olabilir. 

Stoma ve maksimum medikal tedaviye rağmen dirençli hastalarda anal kanal ile 

birlikte proktektomi ve kalıcı stoma kaçınılmaz olabilir. Ancak stoma bir cerrahi 

tedavi olmaktan çok, sifinktere direkt müdahalenin olmadığı, optimize edilmiș 

medikal tedavinin bașarısını arttırabilecek ek bir modalite olarak algılanmalıdır. 

Literatür iki yönde değerlendirmeler olsa da, optimize edilmiș medikal tedaviye ek 

yapılan stomanın kompleks PAF bașarısına katkısından söz edebiliriz.(29)

Stoma reddi olan hastada hastane yatıșı yapılarak; seton, 4-6 haftalık i.v kombine 

antibiyotik, lokal tedavi ile kombine medikal tedavi denenebilirse de bașarısızlık ve 

komplikasyon olușmasının, erken stoma açılan hastalara kıyasla daha fazla 

olması beklenmelidir.

Miles operasyonu (abdominoperineal rezeksiyon) yapılmıș, perianal bölgenin çok 

masere olup yağlı planlarda inflamasyonun olduğu hastalarda, post-op perianal 

komplikasyonları önlemek, rezidü kalmıș veya post-op gelișebilecek fistüllerin 

olușumunu engellemek ve yara iyileștirmesini kolaylaștırmak için operasyonu 
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PERİANAL FİSTÜL

Epidemiyoloji
Crohn hastalarının %4-10’a kadarında ilk tanı anında perianal hastalık mevcuttur 

ve hastalık süresi arttıkça kümülatif risk de artmaktadır. Üçüncü basamak klinikler-

de perianal fistül ile takipli hasta oranı %30’u geçebilmektedir. İzole perianal 

hastalık, yüksek fistül birlikteliği ile gider, daha küçük bir yüzde teșkil eder ve bazı 

hastalarda lüminal satellit tutulumla birlikteliği bașlangıçta fark edilmemiș olabilir.

Sık kullanılan anatomik bir sınıflandırma olan Parks fistülleri eksternal anal sfinkter-

le olan ilișkisine göre intersfinkterik, transsfikterik, suprasfinkterik ve ekstrasfinkte-

rik olarak tanımlamaktadır.(1) Diğer bir sınıflama ise basit ve kompleks fistüldür. 

Basit fistüller alçak transsfinkterik veya intersfinkterik olarak tanımlanırlar ve 

eksternal anal sfinkterin distal 1/3’ ünden azını tutar ve dentat line altındadır. 

Kompleks fistüller ise yüksek transsfinkterik, suprasfinkterik, ekstrasfinkterik 

fistüller ve at nalı fistülleri içerir, birden fazla perianal açıklığı olan ve abse -koleksi-

yon, anal darlık ilișkili fistüllerdir.(2)

Fistül Tedavi Bașarısı İlișkili Faktörler
Perianal fistül tedavisinin, potansiyel komplikasyonlarının ciddi sonuçları olması 

nedeni ile, en erken sürede bașlanması gereken kombine bir hücum tedavisi 

olduğu hatırlanmalıdır.

Fistül tipi, anal kanalda darlık, dıșkı inkontinansı, perianal maserasyon, abse gibi 

komplikasyonların olup olmaması fistül tedavisini yönlendirecektir. Proktit varlığı 

fistül tedavi yanıtının kötü olması ile nüks riskinin bağımsız bir göstergesi olarak 

kabul edilebilir. 

Sigara alıșkanlığı, striktürler, luminal satellit tutulum da kötü tedavi yanıtı ile ilișkili 

diğer faktörlerdendir.(3)

Kompleks yapıda fistüller, uzun - daha yüksek volümlü fistüllerin inflamatuvar yükünün 

daha fazla ve iyileșmenin daha zor ve uzun süreli olabileceği söylenebilir.(4)

Komplikasyon gelișmeden erken dönemde bașlanan kombine tedavi sonuçlara 

olumlu yönde etki ederek bazı hastalarda kaçınılmaz olabilen kalıcı stomaya gidiși 

engelleyebilir. 

Fistül Tedavi Hedefi - Remisyon Tanımları
Yașlanan fistüldeki fibrotik değișikliklerin ve/veya endotelizasyonun tedavi (anti-TNF) 

etkisinde azalmaya neden olabileceği ve tam fistül kapanmasını zorlaștıracağı öne 

sürülebilir. Bu nedenle step-up yaklașımından ziyade erken biyolojik tedavi perianal 

fistül için uygundur. 

Fistül tedavisinde hedef fistülün en erken ve sorun olușturmadan kapanması ise de 

özellikle komplike olmuș fistüllerde uzun soluklu bir tedavi sürecinin olacağı ve yakın 

takip gerektireceği unutulmamalıdır. 

Perianal fistülün ilk tedaviye olan cevabı uzun süreli davranıșı hakkında fikir verici 

olabilir. Bu nedenle anti-TNF indüksiyon dönemi ile idame arasında olan süre (12-16 

hafta) içinde bașta antibiyotik olmak üzere kısa sürede eklenen anti-TNF+Azatiyopurin 

(AZA) kombinasyon cevabını değerlendirmek önemlidir. 

meye somut destek olabilecek CRP ise ancak görece > 50% bir düșme eșlik ediyor 

ise kısmen destekleyici olabilir. CRP düșmesi, PAF dıșı luminal hastalık cevabı ile ilișkili 

olsa da, inflamatuar yükte genel bir azalma, en azından komplikasyon olmaksızın 

olumlu ilerleme olarak düșünülebilir. 

Klinik olarak fistül ağzı kapansa da MR’da fistül yolunun açık olabildiği gösterilmiștir(5) 

ve klinik pratikte rutin karar verdirici olarak kullanılması çok önemlidir. Radyolojik 

olarak fistül kapanması luminal hastalığın endoskopik remisyonu ile eșdeğer tutulması 

yanlıș olmaz ve uzun dönem remisyon ilișkili olabileceğinden tedavi hedefi haline 

gelmesi oldukça uygundur.(6) Klinik remisyon sonrası eğer radyolojik fistül kapanma 

sağlanabilirse aradaki sürenin sıklıkla en az 6 ay, çoğunlukla da 1 yıl veya daha uzun 

olabileceğini vurgulamak gerekir. 

Medikal Tedavi
Perianal fistül spektrumu basit fistül ile kompleks yüksek debili perianal bölgenin 

ileri masere olduğu komplikasyonlu form arasında dağılır. 

Medikal tedavi spektrumu; kısa süreli tek antibiyotik ile bașlayıp kombine çift 

antibiyotik, + maksimum doz anti-TNF ve AZA 2-2.5 mg/kg ile uzun süreli kombi-

nasyon + saptırıcı stoma birlikteliği arasında değișir. Erken anti-TNF tedavisinin 

perianal hastalık için olumlu olabileceğini düșündüren bulgular(7,8) ve fistülize 

hastalıkta, hastalık süresi ile IFX’e yanıt oranı arasında negatif ilișki erken ve 

anti-TNF içeren bir tedavi rejimini destekler.(9)

Perianal Crohn hastalığını tedavi ederken, immünsüpresif tedaviye bașlamadan 

önce varsa altta yatan abse veya enfeksiyonun ortaya konması ve kontrol altına 

alınması önemlidir

Tek bașına anti-TNF indüksiyon tedavisine kıyasla AZA ile kombinasyon antibiyotik 

kullanılması, klinik yanıt ve remisyon açısından üstündür.(10) Intravenöz uygulama 

ve gerektiğinde doz artıșı yapılan IFX bu nedenle daha yüksek klinik bașarı göstere-

bileceği düșünülebilirse de bizim karșılaștırmamız i.v ve s.c Infliximab uygulamanın 

PAF tedavi etkinliği arasında bir fark göstermeyip s.c uygulamanın daha kararlı 

anti-TNF seviyesi sağladığı yönündedir.(11)

Tam klinik remisyon göstermese de, anti-TNF + AZA kombinasyonu ile indüksiyon 

dönemini ve idame geçișinde (12-16 hafta) klinik cevabı (akıntı ve debi kontrolünde 

belirgin azalma olan + CRP de belirgin düșme) olan ve/veya aralıklı akıntı olușturan 

fistüllerde, klinik remisyon sağlamak için takipte, 2-4 hafta antibiyotik eklenerek 

klinik sonuca katkısının yakın gözlenmesini tedavinin etkinliğine katkıda bulunabilir.

Antibiyotik eklenen her hastada yeterince süre ve kombine antibiyotik kullanımı 

antibiyotiğin etkinliği konusunda bir fikir vereceği gibi, özellikle indüksiyon 

döneminde anti-TNF ve AZA kombinasyonunu potansiyalize edecektir.

Antibiyotik tedavisinin süresi konusunda bile fikir birliği olmaması, hastalar arasın-

daki çok değișken cevap ve tedaviye uyumsuzluk ile tekrar akıntı bașlaması șașırtıcı 

değildir ve hasta bazında değerlendirilmelidir. Ancak kısa süreli ve/veya kombine 

olmayan antibiyoterapi fistül davranıșı konusunda fikir sahibi olmamızı engelleyebi-

leceği gibi, istikrarsız ve sık tekrarlanan daha uzun süreli antibiyotik maruziyetine 

neden olabilir.

Önerimiz, yukarıdaki șartlarda eğer bașlanır ise yüksek debili, eski, pürülan akıntılı 

fistüllerde tedavinin bașlangıç döneminde 4-6 hafta ikili antibiyoterapi olup, 

antibiyoterapiye cevap verenlerde takip eden 4-6 hafta tek ajan ile devam etmenin 

uygun olabileceğidir. Bu süre bu özellikte olmayan, rölatif yeni, düșük debili, veya 

pürülan olmayan perianal fistüllerde 2-4 hafta olarak hedeflenebilir. Antibiyotik 

yanıtı olan ve antibiyotik kesildikten sonra akıntının nüks ettiği hastalarda, yan etki 

açısından takip edilerek daha uzun dönem tek / çift antibiyotik ve/veya yarım doz 

kullanım akıntı ve inflamasyon kontrolü açısından katkı sağlayabilir. Burada önerilen 

șartlı antibiyotik kullanımı, fistül davranıșını değerlendirme diye adlandırdığımız, 

2-4 haftalık süre dıșında, mutlak anti-TNF + AZA kombinasyonu ile birlikte olması 

tedavi bașarısı açısından göz önünde tutulmalıdır. 

Cevabın kombinasyon antibiyotik ile daha umut verici olması durumunda (hastanın 

kendi tarifi ile akıntı ve debi kontrolünde belirgin azalma + CRP de belirgin düșme) 

klinik remisyon yok ise, anti-TNF, AZA dozlarının modifikasyonundan bağımsız, 

yakın kontrol ile ikili antibiyotik süresi uzatılması klinisyenin kararı olmalıdır. 

Antibiyotik yanıtına göre mevcut dozun yarıya düșürülmesi düșünülebilir.

Dirençli ve komplikasyona açık hastalık olması nedeniyle CH ilișkili perianal fistül 

tedavisinde İmmunomodulatörlerin anti-TNF ile kombine olarak kullanımı ve doz 

optimizasyonları daha iyi alternatifler ortaya çıkana kadar potansiyeli olduğunu 

düșündüğümüz en iyi tedavidir.

Kombinasyon tedavisinin en zayıf halkası olduğu düșünülse de, toksite olmadığı sürece, 

AZA nın kombinasyon tedavisine dirençli fistüllerde 12 ay dan önce, cevaplı olanlarda 

radyolojik kapanma olmadan önce kesilmesini veya doz azaltımını önermiyoruz.

Tedavide Anti TNF
Mevcut biyolojiklerin, Crohn ilișkili faz çalıșmalarının sub-grup analizleri üzerinden 

yapılan fistül tedavi etkinliklerinin değerlendirilmesi, birçok yönü ile bias içeren 

perianal fistül remisyon tanımları üzerinden yapılan ve gerçek klinik pratik ile 

paralellik göstermeyen sonuçlardır. 

Anti-TNF’ler perianal fistül tedavisinde ana tedavi ajanı olarak görülmesi 25 yılı așan 

gerçek hayat verileri ile ilișkili olarak ortaya çıkmıștır. Anti-TNF ajanlar içerisinde i.v 

uygulama ve doz artıșının kiloya göre olma avantajı ile ön plana çıkan IFX’dır. Bu 

çıkarımın yanında IFX indüksyon tedavisi akıntıda azalma ve klinik yanıt ile ilișkili olup(17) 

remisyonun idamesinin remisyonun devamlılığıyla ilișkili olduğunu göstermiștir.(16)

Tedavinin farklı zamanlarında (indüksiyon sonrası/idame sırasında) farklı IFX serum 

düzeyleri (6-15 µg/ml) fistül yanıtı ile ilișkilendirilmiștir.(18,19)

Yanıt için bildirilen IFX düzeyleri çoğunlukla lüminal tedavi bașarısı için bildirilenler-

den yüksek düzeylerdedir. Bu nedenle cevaplı veya klinik remisyon gösteren 

hastalarda henüz sup-raterpötik sayılan bir üst sınır yoktur ve anti-TNF doz artırımı 

klinik cevaba göre verilip uygulama aralığı sonunda ön görülen minimum değerin 

üstünde olmayı hedeflemelidir.

Klinik remisyonun veya radyolojik remisyonun sağlandığı zamanki serum anti-TNF 

düzeylerinin, inflamatuar yükün yüksek olduğu aktif hastalık durumunda inflamas-

yonun baskılanarak remisyonun sağlanması için gereken anti-TNF düzeylerinden 

düșük olabileceği unutulmamalıdır.

Pek çok anti ilaç antikor ölçümü tekniğinin ilaç düzeyinden etkilendiği için, ancak 

(terapötik seviye sağladığı düșünülen uygulama aralığında) çok düșük ilaç seviyesi 

(IFX için <3 µg/ml) varlığında antikor araștırılmasını öneriyoruz.

Anti-TNF tedavi kesilmesi açısından değerlendirme yapılacaksa, ancak radyolojik 

remisyon varlığında ve luminal hastalığın (mevcut ise) endoskopik remisyonda 

olması durumunda söz konusu edilmelidir. Klinik remisyon sonrası tedavi kesilmesi 

ile yüksek oranda nüks riski olduğunun hatırlanması gerekir. 

Klinik remisyonun tam radyolojik iyileșme anlamına gelmediği, 1-2 yıl gecikme ile 

radyolojik kapanmanın sağlanabildiği, hatta bazı hastalarda sadece klinik remisyo-

nun elde edilebildiği unutulmamalıdır. 

Bu nedenlerden dolayı klinik remisyon sonrası radyolojik remisyon sağlanmadan 

anti-TNF tedavinin kesilmesini bir kontraendikasyon yoksa önermiyoruz.

Radyolojik remisyon sağlandığı takdirde, en az 6 ay sonra bașka bir MR-fistülografi 

ile bu remisyonu teyit ettikten sonra, kesilmesi zorunlu durumlar haricinde, 

anti-TNF tedavinin tekrar gözden geçirilmesini öneriyoruz. Böyle bir durumda 

anti-TNF kan seviyesini halen öngörülen terapötik aralıkta tutacak bir doz azaltımı 

ile takip önerilmeli, kesme zorunluluğunda nüks açısından yakın takibin gerekli 

olduğu vurgulanmalıdır.

 
 

DİĞER BİYOLOJİK TEDAVİLER

Vedolizumab’ın (VEDO) perianal fistül tedavisindeki yeri IFX ve ADA kadar fazla 

değildir. Çalıșmalarda çoğunlukla tedavi naiv olmayan hastalar değerlendirilmiș 

olsa da yine de anti-TNF bașarısızlığı sonrası VEDO’nun perianal Crohn hastalığında 

yaygın kullanımını önermek için yeterli veri yoktur. 

CH tedavisinde kullanılan diğer görece yeni bir biyolojik ajan ise Ustekinumabdır 

(UST). UST için perianal fistül tedavisindeki tecrübe kısıtlıdır. Her ne kadar akıntıda 

azalma veya objektif olmayan düșük kapanma oranları yayınlanmıș olsa ve tedavi 

Seton
Fistüllerin yaklașık %80’i perianal apselerle ilișkili olduğundan, insizyon ve drenaj 

en yaygın ilk cerrahi müdahaledir.(21) Drenajın yanı sıra, tekrarlayan apse olușumunu 

ve yeni fistül yollarının gelișimini azaltmak için kesici olmayan setonlar kullanılır.(22) 

Fakat tek bașına seton kullanılması tedavi edici değildir ve yeniden müdahale 

gerektirir. Bu nedenle eș zamanlı medikal tedavi önemlidir.(23)

Setonun çıkarılması için uygun zamana hastaya özelinde karar vermek gerekir. Bu 

bazen setonun gereksiz uzun kalması ve kapanmayı geciktirebileceği kaygısı 

yaratabilirse de birçok hastada ise tekrarlayan apse gelișimi için kaçınılmazdır. Bu 

nedenle tekrarlayan apse öyküsü olmayan, ilk drenajı yapılan veya spontan drene 

olan hastalarda seton koymamak apsenin ve fistülün kısa süredeki davranıș șeklini 

ve tedavi etkinliğini erken değerlendirme ve takip sürecindeki beklentileri șekillen-

dirme fırsatı sunar. 

Bu șartlarda seton takılmıș hastada, enfeksiyon komplikasyonu, inflamasyon ve 

akıntı kontrol altına alındığında (düșük debi, gün așırı veya daha az) ve en önemlisi 

hasta idame tedavisi altında iken seton çekilmesi düșünülebilir. 

Bizim önerdiğimiz yukarıdaki ön șartlar ile takılmıș bir seton, antibiyotik tekrar 

bașlanması gerekmeden fistül akıntısı kontrol altında ise (düșük debi, akıntı gün 

așırı veya daha az) çekilebileceği yönündedir. 

Seton çekilmesi konusunda fikir birliği olmaması, perianal fistülün çok değișkenli 

anatomik ve klinik davranıș göstermesi ile ilgilidir. Emin olamama durumunda 

gevșek setonun spontan düșmeye bırakılması hastaların çoğunda görülür ve tercih 

edilebilir. 

 At nalı ve/veya dallanma ile birden fazla eksternal orifis gösteren, çoklu seton olan 

hastalarda en belirgin klinik gösteren traktın seton çekilme zamanlaması için rehber 

olması en uygun davranıș olabilir. Çoklu trakt ve seton içeren fistüllerde, her trakt 

bireysel olarak yukarıdaki prensipler ile değerlendirilmelidir. Bu tür hastalarda 

setonların klinik sonuçlarını değerlendirmeye yetecek zaman aralıkları ile kontrollü 

olarak tek tek çekilmesi önerilir.

Vakaların %60’ına varan oranda bașarı elde edilse de, özellikle kalın flepler kullanıl-

dığında inkontinans riski bulunmaktadır.

Flep her hasta için uygun olmayıp, flep kaldırılabilecek sağlıklı mukazanın olduğu 

sıklıkla tek trakt ve orifisin dikkate alındığı, medikal tedavi ile akıntısı ve inflamasyo-

nun kısmen kontrol altında olduğu hastalarda, bireysel olarak karar verilmelidir.

Lokal Perianal Tedaviler
Lokal kök hücre tedavisi (Darvadstrocel) sonuçları itibar ile seçilmiș hastalarda 

fistülün iç ağzının kapatıldığı bir kondisyon altında, plasebo cevabın yüksek bulunması 

nedeni ile cerrahi uygulanabilecek hastalarda olușabilecek bașarının üzerinde etkili 

olamayacağını düșündürmektedir. (104 haftada klini,k remisyon 40 vs %56)(27)

Diversiyon ve Proktektomi
Perianal fistülde tam iyileșmeyi elde etmek her zaman mümkün değildir ve bu 

nedenle diversiyon ve daha ciddi dirençli vakalarda proktektomi tedavi seçenekle-

ri olmaya devam etmektedir.

Maksimize edilmiș kombine medikal tedaviye yeterli cevabı olmayan hastada 

stoma açmak perianal fistülün klinik ve radyolojik kapanma oranlarını arttıracaktır. 

Șiddetli hastalık durumunda, diversiyon, proktektomiyi önlemek için zaman 

kazandırır. Bu dönem infeksiyöz komplikasyonların yönetilmesi ve medikal tedavi-

nin optimizasyonu fırsatı sunar. 

Perianal fistülü olan ve satellit tutulum için zorunlu intestinal rezeksiyonu olan 

hastalarda stomayı gündeme getirmek özellikle primer anostomozun neden 

olacağı debi artıșı ile fistül akıntısının kontrolünde önemli olacaktır. 

Yine ilișkili olarak diversiyon sonrasında erken dönemde yüksek oranda yanıt elde 

edilse de fistülün radyolojik kapanması sağlanamadığı takdirde kolon devamlılığı 

sağlandığında perianal fistülde nüks nadir değildir.(28)

Sık perianal apse gösteren hastalarda hastanın stomaya erken ikna edilmesi anal 

takip eden dönemde tercihen anti-TNF bașta olmak üzere biyolojik temelli 

sistemik anti-inflamatuvar tedavinin tam perianal iyilik hali sağlanana kadar 

(gereğinde pelvik MR rehberliğinde) kullanılması önerilir. Ek antibiyotik tedavi 

cevaba göre değerlendirilmelidir.

Perianal fistül tedavisi bir kombine hücum tedavisi olup, durum değerlendirmesi 

(perianal MR fistülografi, perianal US, anestezi altında muayene) ile en kısa 

sürede bașlanmalıdır.

Perianal fistül tedavisinde abse ile komplike olan hastalarda drenaj ve kombine 

antibiyotik tedavisi öncelikli olmalıdır. 

İlk kez apse ile komplike perianal fistülde seton takılmasının tekrar eden apseye 

kadar ertelenmesi fistül davranıșına ıșık tutup, seton ilișkili kapanma engeli ve 

çekilme zamanı gibi argümanları engelleyebilir.

Fistülün ikili antibiyotik ile bașlangıç sağaltımına 2 hafta içerisinde anti-TNF ve 

AZA eklenerek, bu kombine tedavinin 10-12 haftada değerlendirilmesi ve gerekir 

ise anti-TNF doz ve doz aralığında arttırma ile klinik cevabı gözleme fistül geleceği 

hakkında bilgi verici olacaktır.

Antibiyotik uygulamanın ikili olarak bașlanıp, kliniği hafif vakalarda 2-4 hafta, ağır 

vakalarda 4-6 hafta ve cevap var ise 10-12 hafta kombine uygulanması, tedavi-

nin erken kesilmesinin negatif etkisini kontrol ederken, kombine tedavinin etkinli-

ğinin kesintisiz olması ile sonuçlara olumlu etkiyecektir. 

Etkinliği ile ilgili tecrübenin çok olması, kiloya göre dozlama avantajı ile anti-TNF 

olarak IFX’ı ilk seçenek haline getirmektedir

Fistül iyileșmesinde farklı bir biyolojik ve/veya tedaviye geçmeden önce ilaç 

düzeyleri ölçümü ve klinik yanıt dikkate alınarak mümkün olan maksimum doz IFX 

tedavisinin yeterince süre verilmiș olduğundan emin olunması, mevcut literatür ve 

klinik gözlemlerimizce en etkin olduğunu düșündüğümüz tedaviyi erken terket-

memizi engeller. 

Klinik remisyon ancak mevcut kombine tedavi dozlarına cevaba ișaret eder, 

tedaviyi azaltma veya aralık açma șeklinde modifiye etmeden önce asıl hedef 

radyolojik remisyon olmalıdır.

Perianal fistülün ciddi komplikasyonlar (multiple apseler, maserasyon, doku 

defekti, ciddi inkontinans ve anal darlık) ile gelmesi durumunda öncelikli stoma ve 

i.v. antibiyoterapi her türlü sonucu olumlu olarak etkileyecektir. 

Medikal kombine tedavinin minimal bașarı sağlayabildiği veya etkin olmadığı 

yüksek debili fistül durumda hastanın stomaya ikna edilmesi ve radyolojik kapan-

ma sağlanana kadar stomayı tutabilme, prensip olmalıdır. 

 

Komplikasyonların kontrolü ile açılmıș stoma da, radyolojik kapanmanın olup 

olmadığı, komplikasyonların kontrol edilip edilemediği ve komplikasyonların hasta 

yașamına olan negatif etkilerinin boyutuna göre karar verilmelidir.

İyi diyalog ile stomanın kapatılması için olan hasta ısrarının rasyonel bir dille kar 

ve zarar açısından hasta ile tartıșılması çok önemlidir. 

Bașta anti-TNF olmak üzere, kombine tedavinin her birleșeni (antibiyotik, anti-TNF, 

immunomodulatör) için doz ve süre optimizasyonu ve tedavi cevabının ve yan etkilerin 

yakın kontrolü, tedaviyi bașarısız ilan etmeden önce değerlendirilmesi mutlak gereken 

basamaklardır. 

Bazı hastalarda semptom kontrolü, hayat kalitesinin sağlanması, komplikasyonların 

engellenmesi, kontinansın sağlanması-korunması yanlızca stoma ile sağlanabileceği 

en bașından hasta ile paylașılmalıdır. 

Stomayı kabul etmeyen hastalarda, mevcut komplikasyonları, geçiciyi reddederken 

kalıcı stomanın kaçınılmaz olabilmesi, morbidite ve hatta nadir de olsa mortalite 

potansiyelini hastaya anlatmak klinisyenin öncelikli görevi olup, hastaya yaklașımın 

ve iletișimin fark getireceği unutulmamalıdır

Önceleri fistülün %50 akıntısında azalma klinik cevap olarak kabul edilirken bu gün 

radyolojik kapanmayı telaffuz ediyor olmamız beklentilerimizin ne kadar değișip 

rasyonelleștiğini gösterirken bașarı aynı oranda arttırabilmiș değiliz. 

Perianal fistül için klinik yanıt tanımı fistüllerin %50’sinde kapanma olması, klinik 

remisyon ise tüm fistüllerde klinik kapanmanın olması olarak tanımlanmakta ise de 

bu tanımlama kesitsel ve anlık bir değerlendirme olup, fistül davranıșının dalgalı seyrini 

dikkate almayan bir ölçümlemedir. Bu nedenle perianal fistül bașta olmak üzere, klinik 

fistül remisyonunun > 3 ay üzerinde, minimal iç çamașır kirlenmesi dahil, hiçbir akıntı 

olmaması ve kompresyon akıntı olușmaması șeklinde tanımını daha doğru buluyoruz. 

Bununla birlikte 3 aylık sürede akıntı sürecinin klinik değerlendirmesi (mevcut en sık 

İBH takip vizit aralığı ile rastlantısal süresel birliktelik) içinde, hastalar PAF akıntısı için 

rutin sorgulandığında, çok minimal olduğu için önemsemeyip belirtmeyi ihmal etmeleri 

veya hekimin bunu önemsiz görmesi olasıdır. Bu nedenle önerdiğimiz 3 aylık bir 

sürenin akıntısız geçmiș olmasını KR için kriter olarak alsak bile, bu tanıma șüphe ile 

yaklașarak PAF tedavi değerlendirmesini objektif radyolojik remisyon üzerinde kurgu-

lamamız, bize kesin ve açık bir tedavi hedefi verir.

Perianal fistülde klinik cevap (KC), hastayı takip eden klinisyenin öngörüsü ile șekille-

nen, birden çok parametreli ve daha az objektif bir değerlendirmedir. Bu değerlendir-

 Klinik olarak aktif bir perianal fistül saptandığında, tedavi antibiyotik ile bașlamak 

ve 2-4 hafta içinde AZA + anti-TNF kombinasyonu eklenerek tedaviye devam 

edilmesi önerilir. 

Bu yaklașım hemen hepsi belli oranlarda hepatotoksik olan, özellikle ikili antibiyotik, 

tedavi ajanlarının (anti-TNF, AZA, antibiyotik) toksite potansiyellerini değerlendirile-

bileceği gibi fistülde potansiyel infeksiyon birlikteliğini de göz ardı etmemiș ve izole 

antibiyotik altında fistülün nasıl davrandığının gözlemlememizi sağlar. 

Tedavide Antibiyotikler
Antibiyotikler, özellikle metranidazol ve ciprofloxacin, anaerop spektrumu ve doku 

penetrasyonu çok iyi olan iki ajanın kombinasyonu, aktif perianal fistüllerin ve abse 

komplikasyonunun tedavisinde ilk basamak olarak önemli bir yer tutmaktadır.

 

Basit fistüllerin veya CH ilișkisiz fistüllerin tedavisinde antibiyotik monoterapisi 

uygun olabilir, fistülün kompleks ve/veya yüksek debili olması antibiyotik uygulama-

nın 2 ajan ile bașlanması için uyarı olarak kabul edilmesi zaman ve efektif tedavi 

açısından göz önünde tutulması önerilir. 

Kompleks fistüller için immunsupresif tedavi olmadan mono - antibiyoterapi yeterli 

değildir ve akıntı kesilse bile antibiyotik sonlandırıldıktan sonra nüks sıktır.(12)

Sıklıkla gözlenebilen metranidazol ilișkili intolerans düzeyinde gastrointestinal yan 

etkiler söz konusu olduğunda, anaerobik spektrumu olan bir antibiyotik, (amoksisi-

lin+ clavulonik asit) ile değișimi veya ciprofloxsasin in moksifloxasin ile değișimi 

önerilebilir.

Remisyon indüksiyonunda antibiyotik + biyolojik + AZA kombinasyonu özellikle 

debisi yüksek kompleks fistüllerde önemlidir. 

Prezantasyonda klinik remisyon gösteren (< 3 ay hiç akıntı olușturmayan) ve apse 

kliniği olmayan kișilerde antibiyotik önermiyoruz. Klinik ve biyokimyasal bulgu olmadan, 

MR-fistülografinin apse varlığına ișaret etmesi durumunda, bunun < 1 cm apse veya 

genișlemiș bir fistül traktı olup olmadığının tekrar değerlendirilmesini öneriyoruz. 

Stoplanan antibiyotikler sonrası kombine tedavi devam ederken klinik cevapta 

dalgalanmanın araya tekrar antibiyotik ile girme ile stabilizasyonu, klinik pratikte 

çok sık karșılașılan bir durum olup, antibiyotik cevaplı hastalarda yakın klinik kontrol 

ile uygulanabilir. 

İnflamasyon tedavisinde kullanılan tüm ilaçların hepatotoksisite potansiyallerinin, 

özellikle kombine fistül tedavisi altında potansiyelize olabileceği unutulmamalı ve 

özellikle ikili antibiyoterapi alan hastalarda toksite açısından yakın takip sağlanma-

lıdır. 

Kronik böbrek yetmezliği durumunda ve kemik gelișiminin tam olmadığı genç 

hastalarda ve kardiyak aritmi potansiyeli olan hastalarda (uzun QT) ciprofloxacin 

doz azaltımı veya kullanılmaması klinisyenin dikkatinde olmalıdır. 

Yașlı, komorbiditeleri olan, sık yatıș ihtiyacı gösteren hastaların immunosupresif 

tedavi altında daha kırılgan olmaları gerçeği, antibiyotik ilișkili Cl.difficile diyaresi 

ve nadir olsa da psodo-membranöz enterekolit açısından yakın takiplerini gerektirir. 

Tedavide İmmünomdülator
İmmunomodulatör ilaçlardan tiyopurinler (AZA 6-merkaptopürin(6-MP) semptom-

larda iyileșme sağlasa da fistül kapanma oranları düșük ve nüks sıktır. Perianal 

fistül tedavisinde kısmen etkin oldukları söylenebilirse de(13) asıl beklenti kombine 

tedavideki sinerjik etkileri ile ilgilidir. 

Metotreksat için perianal fistül tedavisi ile ilgili tecrübe AZA ya kıyasla daha kısıtlıdır, 

bu amaçla kullanımından ziyade luminal hastalık tedavisinde veya anti TNF etkinliği 

amacıyla kullanılabilir.(14)

Izole anti-TNF’e kıyasla immunmodulatular + anti-TNF kombinasyon tedavisinin 

avantajı olmadığını söyleyen çalıșmalar olsa da yüksek klinik yanıtla ilișkili olduğunu 

vurgulayan gözlemsel çalıșmalar mevcuttur.(15,16) Bu çalıșmalarda anti-TNF düzeyle-

ri ile ilgili veri olmaması nedeniyle immunmodulatörlerin katkısının anti-TNF immu-

nojenitesi ve düzeyleri üzerinden mi olduğu belirsizdir. 

PERİANAL CROHN TEDAVİSİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026180

Perianal fistül tedavisinde, her dozun klinik değerlendirmesi indüksiyonu takiben 

en az 3 uygulama sonrası (8 hafta ara uygulamada 6 ay, 4 hafta ara uygulamada 

3 ay) olmasını öneriyoruz.

 

Anti-TNF tedavinin 3-6.ayında klinik ve radyolojik değerlendirme, anti-TNF doz 

artımı veya kombine tedavi unsurlarını yönetmek için yardımcı olabilirse de MR-fis-

tülografinin komplikasyon olușması dıșında, en azından klinik remisyonun olmadığı 

hastalarda klinik kararlara etkisi çok kısıtlı olacaktır. Klinik remsiyon söz konusu 

ise, radyolojik iyileșme veya remisyon MR-fistülografi ile doğrulanması önemlidir. 

Klinik remisyonda inflamasyon bulguları gerilese de MR’da tam iyileșmenin 12 ay 

veya daha sonraya kadar uzayabildiği unutulmamalıdır.

Klinik yanıta göre anti-TNF dozunda artıș ve/veya aralığında düșme daha pratik ve 

tedavi hedefi odaklı ise de, yeterli idame anti-TNF (IFX 10 mg/kg/ 8 hafta en az 3 

doz) altında cevabı olan ancak henüz klinik remisyon göstermeyen hastada ilaç 

seviyesinin terapotik aralıkta olup olmadığının kontrolünü öneriyoruz. 

Cevabın minimal veya hiç olmadığı hastada, kombine tedavi unsurlarını optimize 

edip, gerekiyor ise antibiyotik kullanımı veya devamı altında önce 3 doz 10 mg/kg/ 

4 hafta uygulama ve takibinde klinik cevaptan bağımsız seviye ölçümü öneriyoruz. 

Yüksek doz IFX (10 mg/kg/ 4 hafta) tedavisi altında kısmi fistül yanıtı olan, 

tedavi dönemi yaklaștığında klinik bulgu ve akıntı șikayetleri artan hastalarda 

düșük anti-TNF düzeyleri ile birlikte anti ilaç antikoru saptanmadığı durumlar-

da, hasta özelinde değerlendirilerek daha yüksek doz anti-TNF tedavisi değer-

lendirilebilir.

Fistül için ön görülen terapötik seviye altında düzey geri ödeme sisteminden yüksek 

doz talebi düșündürmeli ancak anti-TNF ye olan antikor pozitifliği birlikteliği var 

ise, özellikle klinik cevabın yeterli olmadığı hastalarda, anti-TNF değișikliği daha 

olumlu klinik sonuçlar getirebilir. 

Anti-TNF tedavi ilișkili, tedaviyi takiben gelișen simetrik küçük eklem tutulumlu 

poliartalji șikayeti anti ilaç antikor varlığı için uyarıcı olabilir. 

optimizasyonu ile anti-TNF cevapsız hastalarda, UST’nin perianal fistül hastalarında 

faydalı olabileceğini düșündürse de, bu etkinin boyutu ve gerçek etkinliği șimdilik 

umut vaat etmemektedir. 

Upadacitinib (UPA), hem UC hem de CH tedavisinde yakın dönemde klinik kullanım 

yeri bulan selektif bir JAK1 inhibitörüdür. Faz çalıșmalarının alt grup analizlerinde 

elde edilen fistül ilișkili sonuçların değerlendirilme parametreleri, klinisyeni ikna 

edecek düzeyde olmayıp uzun süreli takip sonuçları olarak da anlamlı sonuçlar 

içermemektedir (12. haftada fistülde klinik remisyon elde edilen ve fistül drenajında 

≥%50 azalma elde edilen hastaların oranı, UPA ile plaseboya kıyasla daha yüksek).

IL-23 blokörlerinin yeni kullanımları ve halen devam eden PAF ilișkili faz çalıșmaları 

nedeniyle, kombine ve çok unsurlu olması gereken PAF tedavisindeki rolü henüz 

net değildir. 

Cerrahi Tedavi
Biyolojikleri içeren medikal tedaviye rağmen perianal fistül hastalarının %60 

kadarında peri-anal girișim gerekmektedir; multidisipliner yaklașım ve cerrahi 

teknikler önemli bir yer tutmaktadır.(20)

Kompleks fistüllerin büyük kısmı fistülektomi, fistülotomi ile dıșkı inkontinansı ile 

sonuçlanacağı bir yerleșim ve dağılım gösterirler. Bu nedenle cerrahi prosedürün 

seçimi hastalığın karmașıklığına, konumuna ve sfinkter hasarı riskinin en aza 

indirilmesine dayanmaktadır. 

Mevcut komplikasyon potansiyelleri özellikle perianal bölge söz konusu olduğunda 

öncelikle tecrübeli bir İBH cerrahının olup olmadığı cerrahi tedavi olasılığının ön 

șartı ve belirleyicisi olacaktır.

Medikal tedavinin fistül klinik ve radyolojik remisyonundaki kısıtlı bașarısı göz 

önünde tutularak, her hastada bu tedavi hedeflerine ulașabilmek için, tecrübeli bir 

radyolog eșliğinde MR-fistülografi değerlendirmesi ve remisyon odaklı cerrahi 

girișimler için bu konuda tecrübeli bir cerrah görüșü alınmasını öneriyoruz.

Setonun/ların bir grup tedaviye cevapsız ve sık apse kliniği gösteren hastada uzun 

süre veya hayat boyu kalıcı olarak tek tedavi șansı olabileceği unutulmamalıdır. 

Fistülotomi
Fistülotomi, fistülün uzunluğu boyunca açılması ve epitelize traktın yok edilmesi 

ișlemidir. Superfisyal, alçak intersfinkterik ve sfinkterin %33’ünden daha azını 

içeren alçak transsfinkterik fistüllerin tedavisinde oldukça etkilidir.(24) Yüksek 

iyileșme oranları (%80) bildirilse de nüks oranlarının da %15’e kadar çıkabildiği 

rapor edilmiștir. 

Kısa anal kanal durumunda, belirgin eksternal sfinkter tutulumunda veya süregelen 

ishali olan hastalarda inkontinans riskine dikkat edilmelidir.(25)

Diğer Yaklașımlar 
Kompleks PAF tedavisinde, daha konservatif, sifinkter fonksiyonunu koruyan, LIFT, 

iç ağzın bağlanması, flap çevirme gibi girișimler, sıklıkla ön șart gerektiren, tek 

veya az sayılı seçilmiș fistüllerde uygulanıp kısıtlı bașarılar gösterse de, bahsi geçen 

cerrahi süreçler ile medikal tedavinin birlikteliğinin yalnız medikal tedaviye oranla 

daha yüksek bașarı șansı öngördüğü literatürde gösterilmiștir.

İntersfinkterik fistül traktının ligasyonu: transsfinkterik fistüllerin ve intersfinkterik 

alandan geçen bazı karmașık fistüllerin tedavisi için bașka bir cerrahi seçenektir. 

İntersfinkterik olukta bir kesi yapılır ve fistül yolunun iç ve dıș uçları belirlenip bağla-

nır.(26) Kompleks fistüller sıklıkla bu profilde aday olmazlar. Seçili komplike fistül 

hastalarında radyoloji ve cerrahi görüșü alınarak fistül traktlarının bu girișimin 

uygunluğu açısından değerlendirilmesini öneriyoruz. Bu yaklașım hem klinik remis-

yon sağlanması hem de inflamatuvar yükün azaltılarak medikal tedavi etkinliği 

açısından önemli olabilir.

Endorektal fleb ise kütanöz yara olușturmayan ve sfinkter kompleksini koruma 

avantajına sahip bir cerrahi seçenektir. Prosedür, traktın kürtajını ve üstünün 

dikilmesini, ardından fistülün iç açıklığı kapatmak için bir flep yapılmasını içerir. 

Böylece fistülün dıș açıklığın kendi kendine boșalmasına ve iyileșmesine izin 

verilir.(24)

fibroza gidiși azaltacağı gibi fistülün radyolojik kapanma șansını arttırır. 

Perianal fistülün klinik kapanması değil radyolojik olarak kapanması ve MR 

fistülografi de aktivite göstermemiș olması ancak stomanın kapanması için 

hareket noktası olmalıdır. Bu süre sıklıkla 6 ay-1 yıl veya daha fazla olabilir. 

Radyolojik olarak fistülü kapanan hastalarda mevcut tedavinin kesilmeden 

devamı önerilir.

 

Anti-TNF dozu yanıta göre azaltılabilirse de kesilmesi önerilmez. Perianal fistül 

radyolojik kapanmasını takip eden ilk 6 ay 1 yıl sonra sonrasında MR ile radyolojik 

kapalı olduğunun teyidini ve takiben yakın klinik takip ile izlenmesini öneriyoruz.

Perianal bölgenin maserasyon, apse ve/veya multiple fistül traktları ile komplikasyona 

çok açık olduğu komplike durumda, stomayı birinci basmak yapıp i.v. antibiyotik 

+lokal antifungal, anti-iflamatuar (oxido-zinc), vac tedavileri ile yukarıda belirlediğimiz 

kombine medikal tedavinin kullanılması hastayı stabilize edecek tek tedavi olabilir. 

Stoma ve maksimum medikal tedaviye rağmen dirençli hastalarda anal kanal ile 

birlikte proktektomi ve kalıcı stoma kaçınılmaz olabilir. Ancak stoma bir cerrahi 

tedavi olmaktan çok, sifinktere direkt müdahalenin olmadığı, optimize edilmiș 

medikal tedavinin bașarısını arttırabilecek ek bir modalite olarak algılanmalıdır. 

Literatür iki yönde değerlendirmeler olsa da, optimize edilmiș medikal tedaviye ek 

yapılan stomanın kompleks PAF bașarısına katkısından söz edebiliriz.(29)

Stoma reddi olan hastada hastane yatıșı yapılarak; seton, 4-6 haftalık i.v kombine 

antibiyotik, lokal tedavi ile kombine medikal tedavi denenebilirse de bașarısızlık ve 

komplikasyon olușmasının, erken stoma açılan hastalara kıyasla daha fazla 

olması beklenmelidir.

Miles operasyonu (abdominoperineal rezeksiyon) yapılmıș, perianal bölgenin çok 

masere olup yağlı planlarda inflamasyonun olduğu hastalarda, post-op perianal 

komplikasyonları önlemek, rezidü kalmıș veya post-op gelișebilecek fistüllerin 

olușumunu engellemek ve yara iyileștirmesini kolaylaștırmak için operasyonu 
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Epidemiyoloji
Crohn hastalarının %4-10’a kadarında ilk tanı anında perianal hastalık mevcuttur 

ve hastalık süresi arttıkça kümülatif risk de artmaktadır. Üçüncü basamak klinikler-

de perianal fistül ile takipli hasta oranı %30’u geçebilmektedir. İzole perianal 

hastalık, yüksek fistül birlikteliği ile gider, daha küçük bir yüzde teșkil eder ve bazı 

hastalarda lüminal satellit tutulumla birlikteliği bașlangıçta fark edilmemiș olabilir.

Sık kullanılan anatomik bir sınıflandırma olan Parks fistülleri eksternal anal sfinkter-

le olan ilișkisine göre intersfinkterik, transsfikterik, suprasfinkterik ve ekstrasfinkte-

rik olarak tanımlamaktadır.(1) Diğer bir sınıflama ise basit ve kompleks fistüldür. 

Basit fistüller alçak transsfinkterik veya intersfinkterik olarak tanımlanırlar ve 

eksternal anal sfinkterin distal 1/3’ ünden azını tutar ve dentat line altındadır. 

Kompleks fistüller ise yüksek transsfinkterik, suprasfinkterik, ekstrasfinkterik 

fistüller ve at nalı fistülleri içerir, birden fazla perianal açıklığı olan ve abse -koleksi-

yon, anal darlık ilișkili fistüllerdir.(2)

Fistül Tedavi Bașarısı İlișkili Faktörler
Perianal fistül tedavisinin, potansiyel komplikasyonlarının ciddi sonuçları olması 

nedeni ile, en erken sürede bașlanması gereken kombine bir hücum tedavisi 

olduğu hatırlanmalıdır.

Fistül tipi, anal kanalda darlık, dıșkı inkontinansı, perianal maserasyon, abse gibi 

komplikasyonların olup olmaması fistül tedavisini yönlendirecektir. Proktit varlığı 

fistül tedavi yanıtının kötü olması ile nüks riskinin bağımsız bir göstergesi olarak 

kabul edilebilir. 

Sigara alıșkanlığı, striktürler, luminal satellit tutulum da kötü tedavi yanıtı ile ilișkili 

diğer faktörlerdendir.(3)

Kompleks yapıda fistüller, uzun - daha yüksek volümlü fistüllerin inflamatuvar yükünün 

daha fazla ve iyileșmenin daha zor ve uzun süreli olabileceği söylenebilir.(4)

Komplikasyon gelișmeden erken dönemde bașlanan kombine tedavi sonuçlara 

olumlu yönde etki ederek bazı hastalarda kaçınılmaz olabilen kalıcı stomaya gidiși 

engelleyebilir. 

Fistül Tedavi Hedefi - Remisyon Tanımları
Yașlanan fistüldeki fibrotik değișikliklerin ve/veya endotelizasyonun tedavi (anti-TNF) 

etkisinde azalmaya neden olabileceği ve tam fistül kapanmasını zorlaștıracağı öne 

sürülebilir. Bu nedenle step-up yaklașımından ziyade erken biyolojik tedavi perianal 

fistül için uygundur. 

Fistül tedavisinde hedef fistülün en erken ve sorun olușturmadan kapanması ise de 

özellikle komplike olmuș fistüllerde uzun soluklu bir tedavi sürecinin olacağı ve yakın 

takip gerektireceği unutulmamalıdır. 

Perianal fistülün ilk tedaviye olan cevabı uzun süreli davranıșı hakkında fikir verici 

olabilir. Bu nedenle anti-TNF indüksiyon dönemi ile idame arasında olan süre (12-16 

hafta) içinde bașta antibiyotik olmak üzere kısa sürede eklenen anti-TNF+Azatiyopurin 

(AZA) kombinasyon cevabını değerlendirmek önemlidir. 

meye somut destek olabilecek CRP ise ancak görece > 50% bir düșme eșlik ediyor 

ise kısmen destekleyici olabilir. CRP düșmesi, PAF dıșı luminal hastalık cevabı ile ilișkili 

olsa da, inflamatuar yükte genel bir azalma, en azından komplikasyon olmaksızın 

olumlu ilerleme olarak düșünülebilir. 

Klinik olarak fistül ağzı kapansa da MR’da fistül yolunun açık olabildiği gösterilmiștir(5) 

ve klinik pratikte rutin karar verdirici olarak kullanılması çok önemlidir. Radyolojik 

olarak fistül kapanması luminal hastalığın endoskopik remisyonu ile eșdeğer tutulması 

yanlıș olmaz ve uzun dönem remisyon ilișkili olabileceğinden tedavi hedefi haline 

gelmesi oldukça uygundur.(6) Klinik remisyon sonrası eğer radyolojik fistül kapanma 

sağlanabilirse aradaki sürenin sıklıkla en az 6 ay, çoğunlukla da 1 yıl veya daha uzun 

olabileceğini vurgulamak gerekir. 

Medikal Tedavi
Perianal fistül spektrumu basit fistül ile kompleks yüksek debili perianal bölgenin 

ileri masere olduğu komplikasyonlu form arasında dağılır. 

Medikal tedavi spektrumu; kısa süreli tek antibiyotik ile bașlayıp kombine çift 

antibiyotik, + maksimum doz anti-TNF ve AZA 2-2.5 mg/kg ile uzun süreli kombi-

nasyon + saptırıcı stoma birlikteliği arasında değișir. Erken anti-TNF tedavisinin 

perianal hastalık için olumlu olabileceğini düșündüren bulgular(7,8) ve fistülize 

hastalıkta, hastalık süresi ile IFX’e yanıt oranı arasında negatif ilișki erken ve 

anti-TNF içeren bir tedavi rejimini destekler.(9)

Perianal Crohn hastalığını tedavi ederken, immünsüpresif tedaviye bașlamadan 

önce varsa altta yatan abse veya enfeksiyonun ortaya konması ve kontrol altına 

alınması önemlidir

Tek bașına anti-TNF indüksiyon tedavisine kıyasla AZA ile kombinasyon antibiyotik 

kullanılması, klinik yanıt ve remisyon açısından üstündür.(10) Intravenöz uygulama 

ve gerektiğinde doz artıșı yapılan IFX bu nedenle daha yüksek klinik bașarı göstere-

bileceği düșünülebilirse de bizim karșılaștırmamız i.v ve s.c Infliximab uygulamanın 

PAF tedavi etkinliği arasında bir fark göstermeyip s.c uygulamanın daha kararlı 

anti-TNF seviyesi sağladığı yönündedir.(11)

Tam klinik remisyon göstermese de, anti-TNF + AZA kombinasyonu ile indüksiyon 

dönemini ve idame geçișinde (12-16 hafta) klinik cevabı (akıntı ve debi kontrolünde 

belirgin azalma olan + CRP de belirgin düșme) olan ve/veya aralıklı akıntı olușturan 

fistüllerde, klinik remisyon sağlamak için takipte, 2-4 hafta antibiyotik eklenerek 

klinik sonuca katkısının yakın gözlenmesini tedavinin etkinliğine katkıda bulunabilir.

Antibiyotik eklenen her hastada yeterince süre ve kombine antibiyotik kullanımı 

antibiyotiğin etkinliği konusunda bir fikir vereceği gibi, özellikle indüksiyon 

döneminde anti-TNF ve AZA kombinasyonunu potansiyalize edecektir.

Antibiyotik tedavisinin süresi konusunda bile fikir birliği olmaması, hastalar arasın-

daki çok değișken cevap ve tedaviye uyumsuzluk ile tekrar akıntı bașlaması șașırtıcı 

değildir ve hasta bazında değerlendirilmelidir. Ancak kısa süreli ve/veya kombine 

olmayan antibiyoterapi fistül davranıșı konusunda fikir sahibi olmamızı engelleyebi-

leceği gibi, istikrarsız ve sık tekrarlanan daha uzun süreli antibiyotik maruziyetine 

neden olabilir.

Önerimiz, yukarıdaki șartlarda eğer bașlanır ise yüksek debili, eski, pürülan akıntılı 

fistüllerde tedavinin bașlangıç döneminde 4-6 hafta ikili antibiyoterapi olup, 

antibiyoterapiye cevap verenlerde takip eden 4-6 hafta tek ajan ile devam etmenin 

uygun olabileceğidir. Bu süre bu özellikte olmayan, rölatif yeni, düșük debili, veya 

pürülan olmayan perianal fistüllerde 2-4 hafta olarak hedeflenebilir. Antibiyotik 

yanıtı olan ve antibiyotik kesildikten sonra akıntının nüks ettiği hastalarda, yan etki 

açısından takip edilerek daha uzun dönem tek / çift antibiyotik ve/veya yarım doz 

kullanım akıntı ve inflamasyon kontrolü açısından katkı sağlayabilir. Burada önerilen 

șartlı antibiyotik kullanımı, fistül davranıșını değerlendirme diye adlandırdığımız, 

2-4 haftalık süre dıșında, mutlak anti-TNF + AZA kombinasyonu ile birlikte olması 

tedavi bașarısı açısından göz önünde tutulmalıdır. 

Cevabın kombinasyon antibiyotik ile daha umut verici olması durumunda (hastanın 

kendi tarifi ile akıntı ve debi kontrolünde belirgin azalma + CRP de belirgin düșme) 

klinik remisyon yok ise, anti-TNF, AZA dozlarının modifikasyonundan bağımsız, 

yakın kontrol ile ikili antibiyotik süresi uzatılması klinisyenin kararı olmalıdır. 

Antibiyotik yanıtına göre mevcut dozun yarıya düșürülmesi düșünülebilir.

Dirençli ve komplikasyona açık hastalık olması nedeniyle CH ilișkili perianal fistül 

tedavisinde İmmunomodulatörlerin anti-TNF ile kombine olarak kullanımı ve doz 

optimizasyonları daha iyi alternatifler ortaya çıkana kadar potansiyeli olduğunu 

düșündüğümüz en iyi tedavidir.

Kombinasyon tedavisinin en zayıf halkası olduğu düșünülse de, toksite olmadığı sürece, 

AZA nın kombinasyon tedavisine dirençli fistüllerde 12 ay dan önce, cevaplı olanlarda 

radyolojik kapanma olmadan önce kesilmesini veya doz azaltımını önermiyoruz.

Tedavide Anti TNF
Mevcut biyolojiklerin, Crohn ilișkili faz çalıșmalarının sub-grup analizleri üzerinden 

yapılan fistül tedavi etkinliklerinin değerlendirilmesi, birçok yönü ile bias içeren 

perianal fistül remisyon tanımları üzerinden yapılan ve gerçek klinik pratik ile 

paralellik göstermeyen sonuçlardır. 

Anti-TNF’ler perianal fistül tedavisinde ana tedavi ajanı olarak görülmesi 25 yılı așan 

gerçek hayat verileri ile ilișkili olarak ortaya çıkmıștır. Anti-TNF ajanlar içerisinde i.v 

uygulama ve doz artıșının kiloya göre olma avantajı ile ön plana çıkan IFX’dır. Bu 

çıkarımın yanında IFX indüksyon tedavisi akıntıda azalma ve klinik yanıt ile ilișkili olup(17) 

remisyonun idamesinin remisyonun devamlılığıyla ilișkili olduğunu göstermiștir.(16)

Tedavinin farklı zamanlarında (indüksiyon sonrası/idame sırasında) farklı IFX serum 

düzeyleri (6-15 µg/ml) fistül yanıtı ile ilișkilendirilmiștir.(18,19)

Yanıt için bildirilen IFX düzeyleri çoğunlukla lüminal tedavi bașarısı için bildirilenler-

den yüksek düzeylerdedir. Bu nedenle cevaplı veya klinik remisyon gösteren 

hastalarda henüz sup-raterpötik sayılan bir üst sınır yoktur ve anti-TNF doz artırımı 

klinik cevaba göre verilip uygulama aralığı sonunda ön görülen minimum değerin 

üstünde olmayı hedeflemelidir.

Klinik remisyonun veya radyolojik remisyonun sağlandığı zamanki serum anti-TNF 

düzeylerinin, inflamatuar yükün yüksek olduğu aktif hastalık durumunda inflamas-

yonun baskılanarak remisyonun sağlanması için gereken anti-TNF düzeylerinden 

düșük olabileceği unutulmamalıdır.
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Pek çok anti ilaç antikor ölçümü tekniğinin ilaç düzeyinden etkilendiği için, ancak 

(terapötik seviye sağladığı düșünülen uygulama aralığında) çok düșük ilaç seviyesi 

(IFX için <3 µg/ml) varlığında antikor araștırılmasını öneriyoruz.

Anti-TNF tedavi kesilmesi açısından değerlendirme yapılacaksa, ancak radyolojik 

remisyon varlığında ve luminal hastalığın (mevcut ise) endoskopik remisyonda 

olması durumunda söz konusu edilmelidir. Klinik remisyon sonrası tedavi kesilmesi 

ile yüksek oranda nüks riski olduğunun hatırlanması gerekir. 

Klinik remisyonun tam radyolojik iyileșme anlamına gelmediği, 1-2 yıl gecikme ile 

radyolojik kapanmanın sağlanabildiği, hatta bazı hastalarda sadece klinik remisyo-

nun elde edilebildiği unutulmamalıdır. 

Bu nedenlerden dolayı klinik remisyon sonrası radyolojik remisyon sağlanmadan 

anti-TNF tedavinin kesilmesini bir kontraendikasyon yoksa önermiyoruz.

Radyolojik remisyon sağlandığı takdirde, en az 6 ay sonra bașka bir MR-fistülografi 

ile bu remisyonu teyit ettikten sonra, kesilmesi zorunlu durumlar haricinde, 

anti-TNF tedavinin tekrar gözden geçirilmesini öneriyoruz. Böyle bir durumda 

anti-TNF kan seviyesini halen öngörülen terapötik aralıkta tutacak bir doz azaltımı 

ile takip önerilmeli, kesme zorunluluğunda nüks açısından yakın takibin gerekli 

olduğu vurgulanmalıdır.

 
 

DİĞER BİYOLOJİK TEDAVİLER

Vedolizumab’ın (VEDO) perianal fistül tedavisindeki yeri IFX ve ADA kadar fazla 

değildir. Çalıșmalarda çoğunlukla tedavi naiv olmayan hastalar değerlendirilmiș 

olsa da yine de anti-TNF bașarısızlığı sonrası VEDO’nun perianal Crohn hastalığında 

yaygın kullanımını önermek için yeterli veri yoktur. 

CH tedavisinde kullanılan diğer görece yeni bir biyolojik ajan ise Ustekinumabdır 

(UST). UST için perianal fistül tedavisindeki tecrübe kısıtlıdır. Her ne kadar akıntıda 

azalma veya objektif olmayan düșük kapanma oranları yayınlanmıș olsa ve tedavi 

Seton
Fistüllerin yaklașık %80’i perianal apselerle ilișkili olduğundan, insizyon ve drenaj 

en yaygın ilk cerrahi müdahaledir.(21) Drenajın yanı sıra, tekrarlayan apse olușumunu 

ve yeni fistül yollarının gelișimini azaltmak için kesici olmayan setonlar kullanılır.(22) 

Fakat tek bașına seton kullanılması tedavi edici değildir ve yeniden müdahale 

gerektirir. Bu nedenle eș zamanlı medikal tedavi önemlidir.(23)

Setonun çıkarılması için uygun zamana hastaya özelinde karar vermek gerekir. Bu 

bazen setonun gereksiz uzun kalması ve kapanmayı geciktirebileceği kaygısı 

yaratabilirse de birçok hastada ise tekrarlayan apse gelișimi için kaçınılmazdır. Bu 

nedenle tekrarlayan apse öyküsü olmayan, ilk drenajı yapılan veya spontan drene 

olan hastalarda seton koymamak apsenin ve fistülün kısa süredeki davranıș șeklini 

ve tedavi etkinliğini erken değerlendirme ve takip sürecindeki beklentileri șekillen-

dirme fırsatı sunar. 

Bu șartlarda seton takılmıș hastada, enfeksiyon komplikasyonu, inflamasyon ve 

akıntı kontrol altına alındığında (düșük debi, gün așırı veya daha az) ve en önemlisi 

hasta idame tedavisi altında iken seton çekilmesi düșünülebilir. 

Bizim önerdiğimiz yukarıdaki ön șartlar ile takılmıș bir seton, antibiyotik tekrar 

bașlanması gerekmeden fistül akıntısı kontrol altında ise (düșük debi, akıntı gün 

așırı veya daha az) çekilebileceği yönündedir. 

Seton çekilmesi konusunda fikir birliği olmaması, perianal fistülün çok değișkenli 

anatomik ve klinik davranıș göstermesi ile ilgilidir. Emin olamama durumunda 

gevșek setonun spontan düșmeye bırakılması hastaların çoğunda görülür ve tercih 

edilebilir. 

 At nalı ve/veya dallanma ile birden fazla eksternal orifis gösteren, çoklu seton olan 

hastalarda en belirgin klinik gösteren traktın seton çekilme zamanlaması için rehber 

olması en uygun davranıș olabilir. Çoklu trakt ve seton içeren fistüllerde, her trakt 

bireysel olarak yukarıdaki prensipler ile değerlendirilmelidir. Bu tür hastalarda 

setonların klinik sonuçlarını değerlendirmeye yetecek zaman aralıkları ile kontrollü 

olarak tek tek çekilmesi önerilir.

Vakaların %60’ına varan oranda bașarı elde edilse de, özellikle kalın flepler kullanıl-

dığında inkontinans riski bulunmaktadır.

Flep her hasta için uygun olmayıp, flep kaldırılabilecek sağlıklı mukazanın olduğu 

sıklıkla tek trakt ve orifisin dikkate alındığı, medikal tedavi ile akıntısı ve inflamasyo-

nun kısmen kontrol altında olduğu hastalarda, bireysel olarak karar verilmelidir.

Lokal Perianal Tedaviler
Lokal kök hücre tedavisi (Darvadstrocel) sonuçları itibar ile seçilmiș hastalarda 

fistülün iç ağzının kapatıldığı bir kondisyon altında, plasebo cevabın yüksek bulunması 

nedeni ile cerrahi uygulanabilecek hastalarda olușabilecek bașarının üzerinde etkili 

olamayacağını düșündürmektedir. (104 haftada klini,k remisyon 40 vs %56)(27)

Diversiyon ve Proktektomi
Perianal fistülde tam iyileșmeyi elde etmek her zaman mümkün değildir ve bu 

nedenle diversiyon ve daha ciddi dirençli vakalarda proktektomi tedavi seçenekle-

ri olmaya devam etmektedir.

Maksimize edilmiș kombine medikal tedaviye yeterli cevabı olmayan hastada 

stoma açmak perianal fistülün klinik ve radyolojik kapanma oranlarını arttıracaktır. 

Șiddetli hastalık durumunda, diversiyon, proktektomiyi önlemek için zaman 

kazandırır. Bu dönem infeksiyöz komplikasyonların yönetilmesi ve medikal tedavi-

nin optimizasyonu fırsatı sunar. 

Perianal fistülü olan ve satellit tutulum için zorunlu intestinal rezeksiyonu olan 

hastalarda stomayı gündeme getirmek özellikle primer anostomozun neden 

olacağı debi artıșı ile fistül akıntısının kontrolünde önemli olacaktır. 

Yine ilișkili olarak diversiyon sonrasında erken dönemde yüksek oranda yanıt elde 

edilse de fistülün radyolojik kapanması sağlanamadığı takdirde kolon devamlılığı 

sağlandığında perianal fistülde nüks nadir değildir.(28)

Sık perianal apse gösteren hastalarda hastanın stomaya erken ikna edilmesi anal 

takip eden dönemde tercihen anti-TNF bașta olmak üzere biyolojik temelli 

sistemik anti-inflamatuvar tedavinin tam perianal iyilik hali sağlanana kadar 

(gereğinde pelvik MR rehberliğinde) kullanılması önerilir. Ek antibiyotik tedavi 

cevaba göre değerlendirilmelidir.

Perianal fistül tedavisi bir kombine hücum tedavisi olup, durum değerlendirmesi 

(perianal MR fistülografi, perianal US, anestezi altında muayene) ile en kısa 

sürede bașlanmalıdır.

Perianal fistül tedavisinde abse ile komplike olan hastalarda drenaj ve kombine 

antibiyotik tedavisi öncelikli olmalıdır. 

İlk kez apse ile komplike perianal fistülde seton takılmasının tekrar eden apseye 

kadar ertelenmesi fistül davranıșına ıșık tutup, seton ilișkili kapanma engeli ve 

çekilme zamanı gibi argümanları engelleyebilir.

Fistülün ikili antibiyotik ile bașlangıç sağaltımına 2 hafta içerisinde anti-TNF ve 

AZA eklenerek, bu kombine tedavinin 10-12 haftada değerlendirilmesi ve gerekir 

ise anti-TNF doz ve doz aralığında arttırma ile klinik cevabı gözleme fistül geleceği 

hakkında bilgi verici olacaktır.

Antibiyotik uygulamanın ikili olarak bașlanıp, kliniği hafif vakalarda 2-4 hafta, ağır 

vakalarda 4-6 hafta ve cevap var ise 10-12 hafta kombine uygulanması, tedavi-

nin erken kesilmesinin negatif etkisini kontrol ederken, kombine tedavinin etkinli-

ğinin kesintisiz olması ile sonuçlara olumlu etkiyecektir. 

Etkinliği ile ilgili tecrübenin çok olması, kiloya göre dozlama avantajı ile anti-TNF 

olarak IFX’ı ilk seçenek haline getirmektedir

Fistül iyileșmesinde farklı bir biyolojik ve/veya tedaviye geçmeden önce ilaç 

düzeyleri ölçümü ve klinik yanıt dikkate alınarak mümkün olan maksimum doz IFX 

tedavisinin yeterince süre verilmiș olduğundan emin olunması, mevcut literatür ve 

klinik gözlemlerimizce en etkin olduğunu düșündüğümüz tedaviyi erken terket-

memizi engeller. 

Klinik remisyon ancak mevcut kombine tedavi dozlarına cevaba ișaret eder, 

tedaviyi azaltma veya aralık açma șeklinde modifiye etmeden önce asıl hedef 

radyolojik remisyon olmalıdır.

Perianal fistülün ciddi komplikasyonlar (multiple apseler, maserasyon, doku 

defekti, ciddi inkontinans ve anal darlık) ile gelmesi durumunda öncelikli stoma ve 

i.v. antibiyoterapi her türlü sonucu olumlu olarak etkileyecektir. 

Medikal kombine tedavinin minimal bașarı sağlayabildiği veya etkin olmadığı 

yüksek debili fistül durumda hastanın stomaya ikna edilmesi ve radyolojik kapan-

ma sağlanana kadar stomayı tutabilme, prensip olmalıdır. 

 

Komplikasyonların kontrolü ile açılmıș stoma da, radyolojik kapanmanın olup 

olmadığı, komplikasyonların kontrol edilip edilemediği ve komplikasyonların hasta 

yașamına olan negatif etkilerinin boyutuna göre karar verilmelidir.

İyi diyalog ile stomanın kapatılması için olan hasta ısrarının rasyonel bir dille kar 

ve zarar açısından hasta ile tartıșılması çok önemlidir. 

Bașta anti-TNF olmak üzere, kombine tedavinin her birleșeni (antibiyotik, anti-TNF, 

immunomodulatör) için doz ve süre optimizasyonu ve tedavi cevabının ve yan etkilerin 

yakın kontrolü, tedaviyi bașarısız ilan etmeden önce değerlendirilmesi mutlak gereken 

basamaklardır. 

Bazı hastalarda semptom kontrolü, hayat kalitesinin sağlanması, komplikasyonların 

engellenmesi, kontinansın sağlanması-korunması yanlızca stoma ile sağlanabileceği 

en bașından hasta ile paylașılmalıdır. 

Stomayı kabul etmeyen hastalarda, mevcut komplikasyonları, geçiciyi reddederken 

kalıcı stomanın kaçınılmaz olabilmesi, morbidite ve hatta nadir de olsa mortalite 

potansiyelini hastaya anlatmak klinisyenin öncelikli görevi olup, hastaya yaklașımın 

ve iletișimin fark getireceği unutulmamalıdır

Önceleri fistülün %50 akıntısında azalma klinik cevap olarak kabul edilirken bu gün 

radyolojik kapanmayı telaffuz ediyor olmamız beklentilerimizin ne kadar değișip 

rasyonelleștiğini gösterirken bașarı aynı oranda arttırabilmiș değiliz. 

Perianal fistül için klinik yanıt tanımı fistüllerin %50’sinde kapanma olması, klinik 

remisyon ise tüm fistüllerde klinik kapanmanın olması olarak tanımlanmakta ise de 

bu tanımlama kesitsel ve anlık bir değerlendirme olup, fistül davranıșının dalgalı seyrini 

dikkate almayan bir ölçümlemedir. Bu nedenle perianal fistül bașta olmak üzere, klinik 

fistül remisyonunun > 3 ay üzerinde, minimal iç çamașır kirlenmesi dahil, hiçbir akıntı 

olmaması ve kompresyon akıntı olușmaması șeklinde tanımını daha doğru buluyoruz. 

Bununla birlikte 3 aylık sürede akıntı sürecinin klinik değerlendirmesi (mevcut en sık 

İBH takip vizit aralığı ile rastlantısal süresel birliktelik) içinde, hastalar PAF akıntısı için 

rutin sorgulandığında, çok minimal olduğu için önemsemeyip belirtmeyi ihmal etmeleri 

veya hekimin bunu önemsiz görmesi olasıdır. Bu nedenle önerdiğimiz 3 aylık bir 

sürenin akıntısız geçmiș olmasını KR için kriter olarak alsak bile, bu tanıma șüphe ile 

yaklașarak PAF tedavi değerlendirmesini objektif radyolojik remisyon üzerinde kurgu-

lamamız, bize kesin ve açık bir tedavi hedefi verir.

Perianal fistülde klinik cevap (KC), hastayı takip eden klinisyenin öngörüsü ile șekille-

nen, birden çok parametreli ve daha az objektif bir değerlendirmedir. Bu değerlendir-

 Klinik olarak aktif bir perianal fistül saptandığında, tedavi antibiyotik ile bașlamak 

ve 2-4 hafta içinde AZA + anti-TNF kombinasyonu eklenerek tedaviye devam 

edilmesi önerilir. 

Bu yaklașım hemen hepsi belli oranlarda hepatotoksik olan, özellikle ikili antibiyotik, 

tedavi ajanlarının (anti-TNF, AZA, antibiyotik) toksite potansiyellerini değerlendirile-

bileceği gibi fistülde potansiyel infeksiyon birlikteliğini de göz ardı etmemiș ve izole 

antibiyotik altında fistülün nasıl davrandığının gözlemlememizi sağlar. 

Tedavide Antibiyotikler
Antibiyotikler, özellikle metranidazol ve ciprofloxacin, anaerop spektrumu ve doku 

penetrasyonu çok iyi olan iki ajanın kombinasyonu, aktif perianal fistüllerin ve abse 

komplikasyonunun tedavisinde ilk basamak olarak önemli bir yer tutmaktadır.

 

Basit fistüllerin veya CH ilișkisiz fistüllerin tedavisinde antibiyotik monoterapisi 

uygun olabilir, fistülün kompleks ve/veya yüksek debili olması antibiyotik uygulama-

nın 2 ajan ile bașlanması için uyarı olarak kabul edilmesi zaman ve efektif tedavi 

açısından göz önünde tutulması önerilir. 

Kompleks fistüller için immunsupresif tedavi olmadan mono - antibiyoterapi yeterli 

değildir ve akıntı kesilse bile antibiyotik sonlandırıldıktan sonra nüks sıktır.(12)

Sıklıkla gözlenebilen metranidazol ilișkili intolerans düzeyinde gastrointestinal yan 

etkiler söz konusu olduğunda, anaerobik spektrumu olan bir antibiyotik, (amoksisi-

lin+ clavulonik asit) ile değișimi veya ciprofloxsasin in moksifloxasin ile değișimi 

önerilebilir.

Remisyon indüksiyonunda antibiyotik + biyolojik + AZA kombinasyonu özellikle 

debisi yüksek kompleks fistüllerde önemlidir. 

Prezantasyonda klinik remisyon gösteren (< 3 ay hiç akıntı olușturmayan) ve apse 

kliniği olmayan kișilerde antibiyotik önermiyoruz. Klinik ve biyokimyasal bulgu olmadan, 

MR-fistülografinin apse varlığına ișaret etmesi durumunda, bunun < 1 cm apse veya 

genișlemiș bir fistül traktı olup olmadığının tekrar değerlendirilmesini öneriyoruz. 

Stoplanan antibiyotikler sonrası kombine tedavi devam ederken klinik cevapta 

dalgalanmanın araya tekrar antibiyotik ile girme ile stabilizasyonu, klinik pratikte 

çok sık karșılașılan bir durum olup, antibiyotik cevaplı hastalarda yakın klinik kontrol 

ile uygulanabilir. 

İnflamasyon tedavisinde kullanılan tüm ilaçların hepatotoksisite potansiyallerinin, 

özellikle kombine fistül tedavisi altında potansiyelize olabileceği unutulmamalı ve 

özellikle ikili antibiyoterapi alan hastalarda toksite açısından yakın takip sağlanma-

lıdır. 

Kronik böbrek yetmezliği durumunda ve kemik gelișiminin tam olmadığı genç 

hastalarda ve kardiyak aritmi potansiyeli olan hastalarda (uzun QT) ciprofloxacin 

doz azaltımı veya kullanılmaması klinisyenin dikkatinde olmalıdır. 

Yașlı, komorbiditeleri olan, sık yatıș ihtiyacı gösteren hastaların immunosupresif 

tedavi altında daha kırılgan olmaları gerçeği, antibiyotik ilișkili Cl.difficile diyaresi 

ve nadir olsa da psodo-membranöz enterekolit açısından yakın takiplerini gerektirir. 

Tedavide İmmünomdülator
İmmunomodulatör ilaçlardan tiyopurinler (AZA 6-merkaptopürin(6-MP) semptom-

larda iyileșme sağlasa da fistül kapanma oranları düșük ve nüks sıktır. Perianal 

fistül tedavisinde kısmen etkin oldukları söylenebilirse de(13) asıl beklenti kombine 

tedavideki sinerjik etkileri ile ilgilidir. 

Metotreksat için perianal fistül tedavisi ile ilgili tecrübe AZA ya kıyasla daha kısıtlıdır, 

bu amaçla kullanımından ziyade luminal hastalık tedavisinde veya anti TNF etkinliği 

amacıyla kullanılabilir.(14)

Izole anti-TNF’e kıyasla immunmodulatular + anti-TNF kombinasyon tedavisinin 

avantajı olmadığını söyleyen çalıșmalar olsa da yüksek klinik yanıtla ilișkili olduğunu 

vurgulayan gözlemsel çalıșmalar mevcuttur.(15,16) Bu çalıșmalarda anti-TNF düzeyle-

ri ile ilgili veri olmaması nedeniyle immunmodulatörlerin katkısının anti-TNF immu-

nojenitesi ve düzeyleri üzerinden mi olduğu belirsizdir. 

Perianal fistül tedavisinde, her dozun klinik değerlendirmesi indüksiyonu takiben 

en az 3 uygulama sonrası (8 hafta ara uygulamada 6 ay, 4 hafta ara uygulamada 

3 ay) olmasını öneriyoruz.

 

Anti-TNF tedavinin 3-6.ayında klinik ve radyolojik değerlendirme, anti-TNF doz 

artımı veya kombine tedavi unsurlarını yönetmek için yardımcı olabilirse de MR-fis-

tülografinin komplikasyon olușması dıșında, en azından klinik remisyonun olmadığı 

hastalarda klinik kararlara etkisi çok kısıtlı olacaktır. Klinik remsiyon söz konusu 

ise, radyolojik iyileșme veya remisyon MR-fistülografi ile doğrulanması önemlidir. 

Klinik remisyonda inflamasyon bulguları gerilese de MR’da tam iyileșmenin 12 ay 

veya daha sonraya kadar uzayabildiği unutulmamalıdır.

Klinik yanıta göre anti-TNF dozunda artıș ve/veya aralığında düșme daha pratik ve 

tedavi hedefi odaklı ise de, yeterli idame anti-TNF (IFX 10 mg/kg/ 8 hafta en az 3 

doz) altında cevabı olan ancak henüz klinik remisyon göstermeyen hastada ilaç 

seviyesinin terapotik aralıkta olup olmadığının kontrolünü öneriyoruz. 

Cevabın minimal veya hiç olmadığı hastada, kombine tedavi unsurlarını optimize 

edip, gerekiyor ise antibiyotik kullanımı veya devamı altında önce 3 doz 10 mg/kg/ 

4 hafta uygulama ve takibinde klinik cevaptan bağımsız seviye ölçümü öneriyoruz. 

Yüksek doz IFX (10 mg/kg/ 4 hafta) tedavisi altında kısmi fistül yanıtı olan, 

tedavi dönemi yaklaștığında klinik bulgu ve akıntı șikayetleri artan hastalarda 

düșük anti-TNF düzeyleri ile birlikte anti ilaç antikoru saptanmadığı durumlar-

da, hasta özelinde değerlendirilerek daha yüksek doz anti-TNF tedavisi değer-

lendirilebilir.

Fistül için ön görülen terapötik seviye altında düzey geri ödeme sisteminden yüksek 

doz talebi düșündürmeli ancak anti-TNF ye olan antikor pozitifliği birlikteliği var 

ise, özellikle klinik cevabın yeterli olmadığı hastalarda, anti-TNF değișikliği daha 

olumlu klinik sonuçlar getirebilir. 

Anti-TNF tedavi ilișkili, tedaviyi takiben gelișen simetrik küçük eklem tutulumlu 

poliartalji șikayeti anti ilaç antikor varlığı için uyarıcı olabilir. 

optimizasyonu ile anti-TNF cevapsız hastalarda, UST’nin perianal fistül hastalarında 

faydalı olabileceğini düșündürse de, bu etkinin boyutu ve gerçek etkinliği șimdilik 

umut vaat etmemektedir. 

Upadacitinib (UPA), hem UC hem de CH tedavisinde yakın dönemde klinik kullanım 

yeri bulan selektif bir JAK1 inhibitörüdür. Faz çalıșmalarının alt grup analizlerinde 

elde edilen fistül ilișkili sonuçların değerlendirilme parametreleri, klinisyeni ikna 

edecek düzeyde olmayıp uzun süreli takip sonuçları olarak da anlamlı sonuçlar 

içermemektedir (12. haftada fistülde klinik remisyon elde edilen ve fistül drenajında 

≥%50 azalma elde edilen hastaların oranı, UPA ile plaseboya kıyasla daha yüksek).

IL-23 blokörlerinin yeni kullanımları ve halen devam eden PAF ilișkili faz çalıșmaları 

nedeniyle, kombine ve çok unsurlu olması gereken PAF tedavisindeki rolü henüz 

net değildir. 

Cerrahi Tedavi
Biyolojikleri içeren medikal tedaviye rağmen perianal fistül hastalarının %60 

kadarında peri-anal girișim gerekmektedir; multidisipliner yaklașım ve cerrahi 

teknikler önemli bir yer tutmaktadır.(20)

Kompleks fistüllerin büyük kısmı fistülektomi, fistülotomi ile dıșkı inkontinansı ile 

sonuçlanacağı bir yerleșim ve dağılım gösterirler. Bu nedenle cerrahi prosedürün 

seçimi hastalığın karmașıklığına, konumuna ve sfinkter hasarı riskinin en aza 

indirilmesine dayanmaktadır. 

Mevcut komplikasyon potansiyelleri özellikle perianal bölge söz konusu olduğunda 

öncelikle tecrübeli bir İBH cerrahının olup olmadığı cerrahi tedavi olasılığının ön 

șartı ve belirleyicisi olacaktır.

Medikal tedavinin fistül klinik ve radyolojik remisyonundaki kısıtlı bașarısı göz 

önünde tutularak, her hastada bu tedavi hedeflerine ulașabilmek için, tecrübeli bir 

radyolog eșliğinde MR-fistülografi değerlendirmesi ve remisyon odaklı cerrahi 

girișimler için bu konuda tecrübeli bir cerrah görüșü alınmasını öneriyoruz.

Setonun/ların bir grup tedaviye cevapsız ve sık apse kliniği gösteren hastada uzun 

süre veya hayat boyu kalıcı olarak tek tedavi șansı olabileceği unutulmamalıdır. 

Fistülotomi
Fistülotomi, fistülün uzunluğu boyunca açılması ve epitelize traktın yok edilmesi 

ișlemidir. Superfisyal, alçak intersfinkterik ve sfinkterin %33’ünden daha azını 

içeren alçak transsfinkterik fistüllerin tedavisinde oldukça etkilidir.(24) Yüksek 

iyileșme oranları (%80) bildirilse de nüks oranlarının da %15’e kadar çıkabildiği 

rapor edilmiștir. 

Kısa anal kanal durumunda, belirgin eksternal sfinkter tutulumunda veya süregelen 

ishali olan hastalarda inkontinans riskine dikkat edilmelidir.(25)

Diğer Yaklașımlar 
Kompleks PAF tedavisinde, daha konservatif, sifinkter fonksiyonunu koruyan, LIFT, 

iç ağzın bağlanması, flap çevirme gibi girișimler, sıklıkla ön șart gerektiren, tek 

veya az sayılı seçilmiș fistüllerde uygulanıp kısıtlı bașarılar gösterse de, bahsi geçen 

cerrahi süreçler ile medikal tedavinin birlikteliğinin yalnız medikal tedaviye oranla 

daha yüksek bașarı șansı öngördüğü literatürde gösterilmiștir.

İntersfinkterik fistül traktının ligasyonu: transsfinkterik fistüllerin ve intersfinkterik 

alandan geçen bazı karmașık fistüllerin tedavisi için bașka bir cerrahi seçenektir. 

İntersfinkterik olukta bir kesi yapılır ve fistül yolunun iç ve dıș uçları belirlenip bağla-

nır.(26) Kompleks fistüller sıklıkla bu profilde aday olmazlar. Seçili komplike fistül 

hastalarında radyoloji ve cerrahi görüșü alınarak fistül traktlarının bu girișimin 

uygunluğu açısından değerlendirilmesini öneriyoruz. Bu yaklașım hem klinik remis-

yon sağlanması hem de inflamatuvar yükün azaltılarak medikal tedavi etkinliği 

açısından önemli olabilir.

Endorektal fleb ise kütanöz yara olușturmayan ve sfinkter kompleksini koruma 

avantajına sahip bir cerrahi seçenektir. Prosedür, traktın kürtajını ve üstünün 

dikilmesini, ardından fistülün iç açıklığı kapatmak için bir flep yapılmasını içerir. 

Böylece fistülün dıș açıklığın kendi kendine boșalmasına ve iyileșmesine izin 

verilir.(24)

fibroza gidiși azaltacağı gibi fistülün radyolojik kapanma șansını arttırır. 

Perianal fistülün klinik kapanması değil radyolojik olarak kapanması ve MR 

fistülografi de aktivite göstermemiș olması ancak stomanın kapanması için 

hareket noktası olmalıdır. Bu süre sıklıkla 6 ay-1 yıl veya daha fazla olabilir. 

Radyolojik olarak fistülü kapanan hastalarda mevcut tedavinin kesilmeden 

devamı önerilir.

 

Anti-TNF dozu yanıta göre azaltılabilirse de kesilmesi önerilmez. Perianal fistül 

radyolojik kapanmasını takip eden ilk 6 ay 1 yıl sonra sonrasında MR ile radyolojik 

kapalı olduğunun teyidini ve takiben yakın klinik takip ile izlenmesini öneriyoruz.

Perianal bölgenin maserasyon, apse ve/veya multiple fistül traktları ile komplikasyona 

çok açık olduğu komplike durumda, stomayı birinci basmak yapıp i.v. antibiyotik 

+lokal antifungal, anti-iflamatuar (oxido-zinc), vac tedavileri ile yukarıda belirlediğimiz 

kombine medikal tedavinin kullanılması hastayı stabilize edecek tek tedavi olabilir. 

Stoma ve maksimum medikal tedaviye rağmen dirençli hastalarda anal kanal ile 

birlikte proktektomi ve kalıcı stoma kaçınılmaz olabilir. Ancak stoma bir cerrahi 

tedavi olmaktan çok, sifinktere direkt müdahalenin olmadığı, optimize edilmiș 

medikal tedavinin bașarısını arttırabilecek ek bir modalite olarak algılanmalıdır. 

Literatür iki yönde değerlendirmeler olsa da, optimize edilmiș medikal tedaviye ek 

yapılan stomanın kompleks PAF bașarısına katkısından söz edebiliriz.(29)

Stoma reddi olan hastada hastane yatıșı yapılarak; seton, 4-6 haftalık i.v kombine 

antibiyotik, lokal tedavi ile kombine medikal tedavi denenebilirse de bașarısızlık ve 

komplikasyon olușmasının, erken stoma açılan hastalara kıyasla daha fazla 

olması beklenmelidir.

Miles operasyonu (abdominoperineal rezeksiyon) yapılmıș, perianal bölgenin çok 

masere olup yağlı planlarda inflamasyonun olduğu hastalarda, post-op perianal 

komplikasyonları önlemek, rezidü kalmıș veya post-op gelișebilecek fistüllerin 

olușumunu engellemek ve yara iyileștirmesini kolaylaștırmak için operasyonu 
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PERİANAL FİSTÜL

Epidemiyoloji
Crohn hastalarının %4-10’a kadarında ilk tanı anında perianal hastalık mevcuttur 

ve hastalık süresi arttıkça kümülatif risk de artmaktadır. Üçüncü basamak klinikler-

de perianal fistül ile takipli hasta oranı %30’u geçebilmektedir. İzole perianal 

hastalık, yüksek fistül birlikteliği ile gider, daha küçük bir yüzde teșkil eder ve bazı 

hastalarda lüminal satellit tutulumla birlikteliği bașlangıçta fark edilmemiș olabilir.

Sık kullanılan anatomik bir sınıflandırma olan Parks fistülleri eksternal anal sfinkter-

le olan ilișkisine göre intersfinkterik, transsfikterik, suprasfinkterik ve ekstrasfinkte-

rik olarak tanımlamaktadır.(1) Diğer bir sınıflama ise basit ve kompleks fistüldür. 

Basit fistüller alçak transsfinkterik veya intersfinkterik olarak tanımlanırlar ve 

eksternal anal sfinkterin distal 1/3’ ünden azını tutar ve dentat line altındadır. 

Kompleks fistüller ise yüksek transsfinkterik, suprasfinkterik, ekstrasfinkterik 

fistüller ve at nalı fistülleri içerir, birden fazla perianal açıklığı olan ve abse -koleksi-

yon, anal darlık ilișkili fistüllerdir.(2)

Fistül Tedavi Bașarısı İlișkili Faktörler
Perianal fistül tedavisinin, potansiyel komplikasyonlarının ciddi sonuçları olması 

nedeni ile, en erken sürede bașlanması gereken kombine bir hücum tedavisi 

olduğu hatırlanmalıdır.

Fistül tipi, anal kanalda darlık, dıșkı inkontinansı, perianal maserasyon, abse gibi 

komplikasyonların olup olmaması fistül tedavisini yönlendirecektir. Proktit varlığı 

fistül tedavi yanıtının kötü olması ile nüks riskinin bağımsız bir göstergesi olarak 

kabul edilebilir. 

Sigara alıșkanlığı, striktürler, luminal satellit tutulum da kötü tedavi yanıtı ile ilișkili 

diğer faktörlerdendir.(3)

Kompleks yapıda fistüller, uzun - daha yüksek volümlü fistüllerin inflamatuvar yükünün 

daha fazla ve iyileșmenin daha zor ve uzun süreli olabileceği söylenebilir.(4)

Komplikasyon gelișmeden erken dönemde bașlanan kombine tedavi sonuçlara 

olumlu yönde etki ederek bazı hastalarda kaçınılmaz olabilen kalıcı stomaya gidiși 

engelleyebilir. 

Fistül Tedavi Hedefi - Remisyon Tanımları
Yașlanan fistüldeki fibrotik değișikliklerin ve/veya endotelizasyonun tedavi (anti-TNF) 

etkisinde azalmaya neden olabileceği ve tam fistül kapanmasını zorlaștıracağı öne 

sürülebilir. Bu nedenle step-up yaklașımından ziyade erken biyolojik tedavi perianal 

fistül için uygundur. 

Fistül tedavisinde hedef fistülün en erken ve sorun olușturmadan kapanması ise de 

özellikle komplike olmuș fistüllerde uzun soluklu bir tedavi sürecinin olacağı ve yakın 

takip gerektireceği unutulmamalıdır. 

Perianal fistülün ilk tedaviye olan cevabı uzun süreli davranıșı hakkında fikir verici 

olabilir. Bu nedenle anti-TNF indüksiyon dönemi ile idame arasında olan süre (12-16 

hafta) içinde bașta antibiyotik olmak üzere kısa sürede eklenen anti-TNF+Azatiyopurin 

(AZA) kombinasyon cevabını değerlendirmek önemlidir. 

meye somut destek olabilecek CRP ise ancak görece > 50% bir düșme eșlik ediyor 

ise kısmen destekleyici olabilir. CRP düșmesi, PAF dıșı luminal hastalık cevabı ile ilișkili 

olsa da, inflamatuar yükte genel bir azalma, en azından komplikasyon olmaksızın 

olumlu ilerleme olarak düșünülebilir. 

Klinik olarak fistül ağzı kapansa da MR’da fistül yolunun açık olabildiği gösterilmiștir(5) 

ve klinik pratikte rutin karar verdirici olarak kullanılması çok önemlidir. Radyolojik 

olarak fistül kapanması luminal hastalığın endoskopik remisyonu ile eșdeğer tutulması 

yanlıș olmaz ve uzun dönem remisyon ilișkili olabileceğinden tedavi hedefi haline 

gelmesi oldukça uygundur.(6) Klinik remisyon sonrası eğer radyolojik fistül kapanma 

sağlanabilirse aradaki sürenin sıklıkla en az 6 ay, çoğunlukla da 1 yıl veya daha uzun 

olabileceğini vurgulamak gerekir. 

Medikal Tedavi
Perianal fistül spektrumu basit fistül ile kompleks yüksek debili perianal bölgenin 

ileri masere olduğu komplikasyonlu form arasında dağılır. 

Medikal tedavi spektrumu; kısa süreli tek antibiyotik ile bașlayıp kombine çift 

antibiyotik, + maksimum doz anti-TNF ve AZA 2-2.5 mg/kg ile uzun süreli kombi-

nasyon + saptırıcı stoma birlikteliği arasında değișir. Erken anti-TNF tedavisinin 

perianal hastalık için olumlu olabileceğini düșündüren bulgular(7,8) ve fistülize 

hastalıkta, hastalık süresi ile IFX’e yanıt oranı arasında negatif ilișki erken ve 

anti-TNF içeren bir tedavi rejimini destekler.(9)

Perianal Crohn hastalığını tedavi ederken, immünsüpresif tedaviye bașlamadan 

önce varsa altta yatan abse veya enfeksiyonun ortaya konması ve kontrol altına 

alınması önemlidir

Tek bașına anti-TNF indüksiyon tedavisine kıyasla AZA ile kombinasyon antibiyotik 

kullanılması, klinik yanıt ve remisyon açısından üstündür.(10) Intravenöz uygulama 

ve gerektiğinde doz artıșı yapılan IFX bu nedenle daha yüksek klinik bașarı göstere-

bileceği düșünülebilirse de bizim karșılaștırmamız i.v ve s.c Infliximab uygulamanın 

PAF tedavi etkinliği arasında bir fark göstermeyip s.c uygulamanın daha kararlı 

anti-TNF seviyesi sağladığı yönündedir.(11)

Tam klinik remisyon göstermese de, anti-TNF + AZA kombinasyonu ile indüksiyon 

dönemini ve idame geçișinde (12-16 hafta) klinik cevabı (akıntı ve debi kontrolünde 

belirgin azalma olan + CRP de belirgin düșme) olan ve/veya aralıklı akıntı olușturan 

fistüllerde, klinik remisyon sağlamak için takipte, 2-4 hafta antibiyotik eklenerek 

klinik sonuca katkısının yakın gözlenmesini tedavinin etkinliğine katkıda bulunabilir.

Antibiyotik eklenen her hastada yeterince süre ve kombine antibiyotik kullanımı 

antibiyotiğin etkinliği konusunda bir fikir vereceği gibi, özellikle indüksiyon 

döneminde anti-TNF ve AZA kombinasyonunu potansiyalize edecektir.

Antibiyotik tedavisinin süresi konusunda bile fikir birliği olmaması, hastalar arasın-

daki çok değișken cevap ve tedaviye uyumsuzluk ile tekrar akıntı bașlaması șașırtıcı 

değildir ve hasta bazında değerlendirilmelidir. Ancak kısa süreli ve/veya kombine 

olmayan antibiyoterapi fistül davranıșı konusunda fikir sahibi olmamızı engelleyebi-

leceği gibi, istikrarsız ve sık tekrarlanan daha uzun süreli antibiyotik maruziyetine 

neden olabilir.

Önerimiz, yukarıdaki șartlarda eğer bașlanır ise yüksek debili, eski, pürülan akıntılı 

fistüllerde tedavinin bașlangıç döneminde 4-6 hafta ikili antibiyoterapi olup, 

antibiyoterapiye cevap verenlerde takip eden 4-6 hafta tek ajan ile devam etmenin 

uygun olabileceğidir. Bu süre bu özellikte olmayan, rölatif yeni, düșük debili, veya 

pürülan olmayan perianal fistüllerde 2-4 hafta olarak hedeflenebilir. Antibiyotik 

yanıtı olan ve antibiyotik kesildikten sonra akıntının nüks ettiği hastalarda, yan etki 

açısından takip edilerek daha uzun dönem tek / çift antibiyotik ve/veya yarım doz 

kullanım akıntı ve inflamasyon kontrolü açısından katkı sağlayabilir. Burada önerilen 

șartlı antibiyotik kullanımı, fistül davranıșını değerlendirme diye adlandırdığımız, 

2-4 haftalık süre dıșında, mutlak anti-TNF + AZA kombinasyonu ile birlikte olması 

tedavi bașarısı açısından göz önünde tutulmalıdır. 

Cevabın kombinasyon antibiyotik ile daha umut verici olması durumunda (hastanın 

kendi tarifi ile akıntı ve debi kontrolünde belirgin azalma + CRP de belirgin düșme) 

klinik remisyon yok ise, anti-TNF, AZA dozlarının modifikasyonundan bağımsız, 

yakın kontrol ile ikili antibiyotik süresi uzatılması klinisyenin kararı olmalıdır. 

Antibiyotik yanıtına göre mevcut dozun yarıya düșürülmesi düșünülebilir.

Dirençli ve komplikasyona açık hastalık olması nedeniyle CH ilișkili perianal fistül 

tedavisinde İmmunomodulatörlerin anti-TNF ile kombine olarak kullanımı ve doz 

optimizasyonları daha iyi alternatifler ortaya çıkana kadar potansiyeli olduğunu 

düșündüğümüz en iyi tedavidir.

Kombinasyon tedavisinin en zayıf halkası olduğu düșünülse de, toksite olmadığı sürece, 

AZA nın kombinasyon tedavisine dirençli fistüllerde 12 ay dan önce, cevaplı olanlarda 

radyolojik kapanma olmadan önce kesilmesini veya doz azaltımını önermiyoruz.

Tedavide Anti TNF
Mevcut biyolojiklerin, Crohn ilișkili faz çalıșmalarının sub-grup analizleri üzerinden 

yapılan fistül tedavi etkinliklerinin değerlendirilmesi, birçok yönü ile bias içeren 

perianal fistül remisyon tanımları üzerinden yapılan ve gerçek klinik pratik ile 

paralellik göstermeyen sonuçlardır. 

Anti-TNF’ler perianal fistül tedavisinde ana tedavi ajanı olarak görülmesi 25 yılı așan 

gerçek hayat verileri ile ilișkili olarak ortaya çıkmıștır. Anti-TNF ajanlar içerisinde i.v 

uygulama ve doz artıșının kiloya göre olma avantajı ile ön plana çıkan IFX’dır. Bu 

çıkarımın yanında IFX indüksyon tedavisi akıntıda azalma ve klinik yanıt ile ilișkili olup(17) 

remisyonun idamesinin remisyonun devamlılığıyla ilișkili olduğunu göstermiștir.(16)

Tedavinin farklı zamanlarında (indüksiyon sonrası/idame sırasında) farklı IFX serum 

düzeyleri (6-15 µg/ml) fistül yanıtı ile ilișkilendirilmiștir.(18,19)

Yanıt için bildirilen IFX düzeyleri çoğunlukla lüminal tedavi bașarısı için bildirilenler-

den yüksek düzeylerdedir. Bu nedenle cevaplı veya klinik remisyon gösteren 

hastalarda henüz sup-raterpötik sayılan bir üst sınır yoktur ve anti-TNF doz artırımı 

klinik cevaba göre verilip uygulama aralığı sonunda ön görülen minimum değerin 

üstünde olmayı hedeflemelidir.

Klinik remisyonun veya radyolojik remisyonun sağlandığı zamanki serum anti-TNF 

düzeylerinin, inflamatuar yükün yüksek olduğu aktif hastalık durumunda inflamas-

yonun baskılanarak remisyonun sağlanması için gereken anti-TNF düzeylerinden 

düșük olabileceği unutulmamalıdır.

Pek çok anti ilaç antikor ölçümü tekniğinin ilaç düzeyinden etkilendiği için, ancak 

(terapötik seviye sağladığı düșünülen uygulama aralığında) çok düșük ilaç seviyesi 

(IFX için <3 µg/ml) varlığında antikor araștırılmasını öneriyoruz.

Anti-TNF tedavi kesilmesi açısından değerlendirme yapılacaksa, ancak radyolojik 

remisyon varlığında ve luminal hastalığın (mevcut ise) endoskopik remisyonda 

olması durumunda söz konusu edilmelidir. Klinik remisyon sonrası tedavi kesilmesi 

ile yüksek oranda nüks riski olduğunun hatırlanması gerekir. 

Klinik remisyonun tam radyolojik iyileșme anlamına gelmediği, 1-2 yıl gecikme ile 

radyolojik kapanmanın sağlanabildiği, hatta bazı hastalarda sadece klinik remisyo-

nun elde edilebildiği unutulmamalıdır. 

Bu nedenlerden dolayı klinik remisyon sonrası radyolojik remisyon sağlanmadan 

anti-TNF tedavinin kesilmesini bir kontraendikasyon yoksa önermiyoruz.

Radyolojik remisyon sağlandığı takdirde, en az 6 ay sonra bașka bir MR-fistülografi 

ile bu remisyonu teyit ettikten sonra, kesilmesi zorunlu durumlar haricinde, 

anti-TNF tedavinin tekrar gözden geçirilmesini öneriyoruz. Böyle bir durumda 

anti-TNF kan seviyesini halen öngörülen terapötik aralıkta tutacak bir doz azaltımı 

ile takip önerilmeli, kesme zorunluluğunda nüks açısından yakın takibin gerekli 

olduğu vurgulanmalıdır.

 
 

DİĞER BİYOLOJİK TEDAVİLER

Vedolizumab’ın (VEDO) perianal fistül tedavisindeki yeri IFX ve ADA kadar fazla 

değildir. Çalıșmalarda çoğunlukla tedavi naiv olmayan hastalar değerlendirilmiș 

olsa da yine de anti-TNF bașarısızlığı sonrası VEDO’nun perianal Crohn hastalığında 

yaygın kullanımını önermek için yeterli veri yoktur. 

CH tedavisinde kullanılan diğer görece yeni bir biyolojik ajan ise Ustekinumabdır 

(UST). UST için perianal fistül tedavisindeki tecrübe kısıtlıdır. Her ne kadar akıntıda 

azalma veya objektif olmayan düșük kapanma oranları yayınlanmıș olsa ve tedavi 

Seton
Fistüllerin yaklașık %80’i perianal apselerle ilișkili olduğundan, insizyon ve drenaj 

en yaygın ilk cerrahi müdahaledir.(21) Drenajın yanı sıra, tekrarlayan apse olușumunu 

ve yeni fistül yollarının gelișimini azaltmak için kesici olmayan setonlar kullanılır.(22) 

Fakat tek bașına seton kullanılması tedavi edici değildir ve yeniden müdahale 

gerektirir. Bu nedenle eș zamanlı medikal tedavi önemlidir.(23)

Setonun çıkarılması için uygun zamana hastaya özelinde karar vermek gerekir. Bu 

bazen setonun gereksiz uzun kalması ve kapanmayı geciktirebileceği kaygısı 

yaratabilirse de birçok hastada ise tekrarlayan apse gelișimi için kaçınılmazdır. Bu 

nedenle tekrarlayan apse öyküsü olmayan, ilk drenajı yapılan veya spontan drene 

olan hastalarda seton koymamak apsenin ve fistülün kısa süredeki davranıș șeklini 

ve tedavi etkinliğini erken değerlendirme ve takip sürecindeki beklentileri șekillen-

dirme fırsatı sunar. 

Bu șartlarda seton takılmıș hastada, enfeksiyon komplikasyonu, inflamasyon ve 

akıntı kontrol altına alındığında (düșük debi, gün așırı veya daha az) ve en önemlisi 

hasta idame tedavisi altında iken seton çekilmesi düșünülebilir. 

Bizim önerdiğimiz yukarıdaki ön șartlar ile takılmıș bir seton, antibiyotik tekrar 

bașlanması gerekmeden fistül akıntısı kontrol altında ise (düșük debi, akıntı gün 

așırı veya daha az) çekilebileceği yönündedir. 

Seton çekilmesi konusunda fikir birliği olmaması, perianal fistülün çok değișkenli 

anatomik ve klinik davranıș göstermesi ile ilgilidir. Emin olamama durumunda 

gevșek setonun spontan düșmeye bırakılması hastaların çoğunda görülür ve tercih 

edilebilir. 

 At nalı ve/veya dallanma ile birden fazla eksternal orifis gösteren, çoklu seton olan 

hastalarda en belirgin klinik gösteren traktın seton çekilme zamanlaması için rehber 

olması en uygun davranıș olabilir. Çoklu trakt ve seton içeren fistüllerde, her trakt 

bireysel olarak yukarıdaki prensipler ile değerlendirilmelidir. Bu tür hastalarda 

setonların klinik sonuçlarını değerlendirmeye yetecek zaman aralıkları ile kontrollü 

olarak tek tek çekilmesi önerilir.

Vakaların %60’ına varan oranda bașarı elde edilse de, özellikle kalın flepler kullanıl-

dığında inkontinans riski bulunmaktadır.

Flep her hasta için uygun olmayıp, flep kaldırılabilecek sağlıklı mukazanın olduğu 

sıklıkla tek trakt ve orifisin dikkate alındığı, medikal tedavi ile akıntısı ve inflamasyo-

nun kısmen kontrol altında olduğu hastalarda, bireysel olarak karar verilmelidir.

Lokal Perianal Tedaviler
Lokal kök hücre tedavisi (Darvadstrocel) sonuçları itibar ile seçilmiș hastalarda 

fistülün iç ağzının kapatıldığı bir kondisyon altında, plasebo cevabın yüksek bulunması 

nedeni ile cerrahi uygulanabilecek hastalarda olușabilecek bașarının üzerinde etkili 

olamayacağını düșündürmektedir. (104 haftada klini,k remisyon 40 vs %56)(27)

Diversiyon ve Proktektomi
Perianal fistülde tam iyileșmeyi elde etmek her zaman mümkün değildir ve bu 

nedenle diversiyon ve daha ciddi dirençli vakalarda proktektomi tedavi seçenekle-

ri olmaya devam etmektedir.

Maksimize edilmiș kombine medikal tedaviye yeterli cevabı olmayan hastada 

stoma açmak perianal fistülün klinik ve radyolojik kapanma oranlarını arttıracaktır. 

Șiddetli hastalık durumunda, diversiyon, proktektomiyi önlemek için zaman 

kazandırır. Bu dönem infeksiyöz komplikasyonların yönetilmesi ve medikal tedavi-

nin optimizasyonu fırsatı sunar. 

Perianal fistülü olan ve satellit tutulum için zorunlu intestinal rezeksiyonu olan 

hastalarda stomayı gündeme getirmek özellikle primer anostomozun neden 

olacağı debi artıșı ile fistül akıntısının kontrolünde önemli olacaktır. 

Yine ilișkili olarak diversiyon sonrasında erken dönemde yüksek oranda yanıt elde 

edilse de fistülün radyolojik kapanması sağlanamadığı takdirde kolon devamlılığı 

sağlandığında perianal fistülde nüks nadir değildir.(28)

Sık perianal apse gösteren hastalarda hastanın stomaya erken ikna edilmesi anal 

takip eden dönemde tercihen anti-TNF bașta olmak üzere biyolojik temelli 

sistemik anti-inflamatuvar tedavinin tam perianal iyilik hali sağlanana kadar 

(gereğinde pelvik MR rehberliğinde) kullanılması önerilir. Ek antibiyotik tedavi 

cevaba göre değerlendirilmelidir.

Perianal fistül tedavisi bir kombine hücum tedavisi olup, durum değerlendirmesi 

(perianal MR fistülografi, perianal US, anestezi altında muayene) ile en kısa 

sürede bașlanmalıdır.

Perianal fistül tedavisinde abse ile komplike olan hastalarda drenaj ve kombine 

antibiyotik tedavisi öncelikli olmalıdır. 

İlk kez apse ile komplike perianal fistülde seton takılmasının tekrar eden apseye 

kadar ertelenmesi fistül davranıșına ıșık tutup, seton ilișkili kapanma engeli ve 

çekilme zamanı gibi argümanları engelleyebilir.

Fistülün ikili antibiyotik ile bașlangıç sağaltımına 2 hafta içerisinde anti-TNF ve 

AZA eklenerek, bu kombine tedavinin 10-12 haftada değerlendirilmesi ve gerekir 

ise anti-TNF doz ve doz aralığında arttırma ile klinik cevabı gözleme fistül geleceği 

hakkında bilgi verici olacaktır.

Antibiyotik uygulamanın ikili olarak bașlanıp, kliniği hafif vakalarda 2-4 hafta, ağır 

vakalarda 4-6 hafta ve cevap var ise 10-12 hafta kombine uygulanması, tedavi-

nin erken kesilmesinin negatif etkisini kontrol ederken, kombine tedavinin etkinli-

ğinin kesintisiz olması ile sonuçlara olumlu etkiyecektir. 

Etkinliği ile ilgili tecrübenin çok olması, kiloya göre dozlama avantajı ile anti-TNF 

olarak IFX’ı ilk seçenek haline getirmektedir

Fistül iyileșmesinde farklı bir biyolojik ve/veya tedaviye geçmeden önce ilaç 

düzeyleri ölçümü ve klinik yanıt dikkate alınarak mümkün olan maksimum doz IFX 

tedavisinin yeterince süre verilmiș olduğundan emin olunması, mevcut literatür ve 

klinik gözlemlerimizce en etkin olduğunu düșündüğümüz tedaviyi erken terket-

memizi engeller. 

Klinik remisyon ancak mevcut kombine tedavi dozlarına cevaba ișaret eder, 

tedaviyi azaltma veya aralık açma șeklinde modifiye etmeden önce asıl hedef 

radyolojik remisyon olmalıdır.

Perianal fistülün ciddi komplikasyonlar (multiple apseler, maserasyon, doku 

defekti, ciddi inkontinans ve anal darlık) ile gelmesi durumunda öncelikli stoma ve 

i.v. antibiyoterapi her türlü sonucu olumlu olarak etkileyecektir. 

Medikal kombine tedavinin minimal bașarı sağlayabildiği veya etkin olmadığı 

yüksek debili fistül durumda hastanın stomaya ikna edilmesi ve radyolojik kapan-

ma sağlanana kadar stomayı tutabilme, prensip olmalıdır. 

 

Komplikasyonların kontrolü ile açılmıș stoma da, radyolojik kapanmanın olup 

olmadığı, komplikasyonların kontrol edilip edilemediği ve komplikasyonların hasta 

yașamına olan negatif etkilerinin boyutuna göre karar verilmelidir.

İyi diyalog ile stomanın kapatılması için olan hasta ısrarının rasyonel bir dille kar 

ve zarar açısından hasta ile tartıșılması çok önemlidir. 

Bașta anti-TNF olmak üzere, kombine tedavinin her birleșeni (antibiyotik, anti-TNF, 

immunomodulatör) için doz ve süre optimizasyonu ve tedavi cevabının ve yan etkilerin 

yakın kontrolü, tedaviyi bașarısız ilan etmeden önce değerlendirilmesi mutlak gereken 

basamaklardır. 

Bazı hastalarda semptom kontrolü, hayat kalitesinin sağlanması, komplikasyonların 

engellenmesi, kontinansın sağlanması-korunması yanlızca stoma ile sağlanabileceği 

en bașından hasta ile paylașılmalıdır. 

Stomayı kabul etmeyen hastalarda, mevcut komplikasyonları, geçiciyi reddederken 

kalıcı stomanın kaçınılmaz olabilmesi, morbidite ve hatta nadir de olsa mortalite 

potansiyelini hastaya anlatmak klinisyenin öncelikli görevi olup, hastaya yaklașımın 

ve iletișimin fark getireceği unutulmamalıdır

Önceleri fistülün %50 akıntısında azalma klinik cevap olarak kabul edilirken bu gün 

radyolojik kapanmayı telaffuz ediyor olmamız beklentilerimizin ne kadar değișip 

rasyonelleștiğini gösterirken bașarı aynı oranda arttırabilmiș değiliz. 

Perianal fistül için klinik yanıt tanımı fistüllerin %50’sinde kapanma olması, klinik 

remisyon ise tüm fistüllerde klinik kapanmanın olması olarak tanımlanmakta ise de 

bu tanımlama kesitsel ve anlık bir değerlendirme olup, fistül davranıșının dalgalı seyrini 

dikkate almayan bir ölçümlemedir. Bu nedenle perianal fistül bașta olmak üzere, klinik 

fistül remisyonunun > 3 ay üzerinde, minimal iç çamașır kirlenmesi dahil, hiçbir akıntı 

olmaması ve kompresyon akıntı olușmaması șeklinde tanımını daha doğru buluyoruz. 

Bununla birlikte 3 aylık sürede akıntı sürecinin klinik değerlendirmesi (mevcut en sık 

İBH takip vizit aralığı ile rastlantısal süresel birliktelik) içinde, hastalar PAF akıntısı için 

rutin sorgulandığında, çok minimal olduğu için önemsemeyip belirtmeyi ihmal etmeleri 

veya hekimin bunu önemsiz görmesi olasıdır. Bu nedenle önerdiğimiz 3 aylık bir 

sürenin akıntısız geçmiș olmasını KR için kriter olarak alsak bile, bu tanıma șüphe ile 

yaklașarak PAF tedavi değerlendirmesini objektif radyolojik remisyon üzerinde kurgu-

lamamız, bize kesin ve açık bir tedavi hedefi verir.

Perianal fistülde klinik cevap (KC), hastayı takip eden klinisyenin öngörüsü ile șekille-

nen, birden çok parametreli ve daha az objektif bir değerlendirmedir. Bu değerlendir-

 Klinik olarak aktif bir perianal fistül saptandığında, tedavi antibiyotik ile bașlamak 

ve 2-4 hafta içinde AZA + anti-TNF kombinasyonu eklenerek tedaviye devam 

edilmesi önerilir. 

Bu yaklașım hemen hepsi belli oranlarda hepatotoksik olan, özellikle ikili antibiyotik, 

tedavi ajanlarının (anti-TNF, AZA, antibiyotik) toksite potansiyellerini değerlendirile-

bileceği gibi fistülde potansiyel infeksiyon birlikteliğini de göz ardı etmemiș ve izole 

antibiyotik altında fistülün nasıl davrandığının gözlemlememizi sağlar. 

Tedavide Antibiyotikler
Antibiyotikler, özellikle metranidazol ve ciprofloxacin, anaerop spektrumu ve doku 

penetrasyonu çok iyi olan iki ajanın kombinasyonu, aktif perianal fistüllerin ve abse 

komplikasyonunun tedavisinde ilk basamak olarak önemli bir yer tutmaktadır.

 

Basit fistüllerin veya CH ilișkisiz fistüllerin tedavisinde antibiyotik monoterapisi 

uygun olabilir, fistülün kompleks ve/veya yüksek debili olması antibiyotik uygulama-

nın 2 ajan ile bașlanması için uyarı olarak kabul edilmesi zaman ve efektif tedavi 

açısından göz önünde tutulması önerilir. 

Kompleks fistüller için immunsupresif tedavi olmadan mono - antibiyoterapi yeterli 

değildir ve akıntı kesilse bile antibiyotik sonlandırıldıktan sonra nüks sıktır.(12)

Sıklıkla gözlenebilen metranidazol ilișkili intolerans düzeyinde gastrointestinal yan 

etkiler söz konusu olduğunda, anaerobik spektrumu olan bir antibiyotik, (amoksisi-

lin+ clavulonik asit) ile değișimi veya ciprofloxsasin in moksifloxasin ile değișimi 

önerilebilir.

Remisyon indüksiyonunda antibiyotik + biyolojik + AZA kombinasyonu özellikle 

debisi yüksek kompleks fistüllerde önemlidir. 

Prezantasyonda klinik remisyon gösteren (< 3 ay hiç akıntı olușturmayan) ve apse 

kliniği olmayan kișilerde antibiyotik önermiyoruz. Klinik ve biyokimyasal bulgu olmadan, 

MR-fistülografinin apse varlığına ișaret etmesi durumunda, bunun < 1 cm apse veya 

genișlemiș bir fistül traktı olup olmadığının tekrar değerlendirilmesini öneriyoruz. 

Stoplanan antibiyotikler sonrası kombine tedavi devam ederken klinik cevapta 

dalgalanmanın araya tekrar antibiyotik ile girme ile stabilizasyonu, klinik pratikte 

çok sık karșılașılan bir durum olup, antibiyotik cevaplı hastalarda yakın klinik kontrol 

ile uygulanabilir. 

İnflamasyon tedavisinde kullanılan tüm ilaçların hepatotoksisite potansiyallerinin, 

özellikle kombine fistül tedavisi altında potansiyelize olabileceği unutulmamalı ve 

özellikle ikili antibiyoterapi alan hastalarda toksite açısından yakın takip sağlanma-

lıdır. 

Kronik böbrek yetmezliği durumunda ve kemik gelișiminin tam olmadığı genç 

hastalarda ve kardiyak aritmi potansiyeli olan hastalarda (uzun QT) ciprofloxacin 

doz azaltımı veya kullanılmaması klinisyenin dikkatinde olmalıdır. 

Yașlı, komorbiditeleri olan, sık yatıș ihtiyacı gösteren hastaların immunosupresif 

tedavi altında daha kırılgan olmaları gerçeği, antibiyotik ilișkili Cl.difficile diyaresi 

ve nadir olsa da psodo-membranöz enterekolit açısından yakın takiplerini gerektirir. 

Tedavide İmmünomdülator
İmmunomodulatör ilaçlardan tiyopurinler (AZA 6-merkaptopürin(6-MP) semptom-

larda iyileșme sağlasa da fistül kapanma oranları düșük ve nüks sıktır. Perianal 

fistül tedavisinde kısmen etkin oldukları söylenebilirse de(13) asıl beklenti kombine 

tedavideki sinerjik etkileri ile ilgilidir. 

Metotreksat için perianal fistül tedavisi ile ilgili tecrübe AZA ya kıyasla daha kısıtlıdır, 

bu amaçla kullanımından ziyade luminal hastalık tedavisinde veya anti TNF etkinliği 

amacıyla kullanılabilir.(14)

Izole anti-TNF’e kıyasla immunmodulatular + anti-TNF kombinasyon tedavisinin 

avantajı olmadığını söyleyen çalıșmalar olsa da yüksek klinik yanıtla ilișkili olduğunu 

vurgulayan gözlemsel çalıșmalar mevcuttur.(15,16) Bu çalıșmalarda anti-TNF düzeyle-

ri ile ilgili veri olmaması nedeniyle immunmodulatörlerin katkısının anti-TNF immu-

nojenitesi ve düzeyleri üzerinden mi olduğu belirsizdir. 

Perianal fistül tedavisinde, her dozun klinik değerlendirmesi indüksiyonu takiben 

en az 3 uygulama sonrası (8 hafta ara uygulamada 6 ay, 4 hafta ara uygulamada 

3 ay) olmasını öneriyoruz.

 

Anti-TNF tedavinin 3-6.ayında klinik ve radyolojik değerlendirme, anti-TNF doz 

artımı veya kombine tedavi unsurlarını yönetmek için yardımcı olabilirse de MR-fis-

tülografinin komplikasyon olușması dıșında, en azından klinik remisyonun olmadığı 

hastalarda klinik kararlara etkisi çok kısıtlı olacaktır. Klinik remsiyon söz konusu 

ise, radyolojik iyileșme veya remisyon MR-fistülografi ile doğrulanması önemlidir. 

Klinik remisyonda inflamasyon bulguları gerilese de MR’da tam iyileșmenin 12 ay 

veya daha sonraya kadar uzayabildiği unutulmamalıdır.

Klinik yanıta göre anti-TNF dozunda artıș ve/veya aralığında düșme daha pratik ve 

tedavi hedefi odaklı ise de, yeterli idame anti-TNF (IFX 10 mg/kg/ 8 hafta en az 3 

doz) altında cevabı olan ancak henüz klinik remisyon göstermeyen hastada ilaç 

seviyesinin terapotik aralıkta olup olmadığının kontrolünü öneriyoruz. 

Cevabın minimal veya hiç olmadığı hastada, kombine tedavi unsurlarını optimize 

edip, gerekiyor ise antibiyotik kullanımı veya devamı altında önce 3 doz 10 mg/kg/ 

4 hafta uygulama ve takibinde klinik cevaptan bağımsız seviye ölçümü öneriyoruz. 

Yüksek doz IFX (10 mg/kg/ 4 hafta) tedavisi altında kısmi fistül yanıtı olan, 

tedavi dönemi yaklaștığında klinik bulgu ve akıntı șikayetleri artan hastalarda 

düșük anti-TNF düzeyleri ile birlikte anti ilaç antikoru saptanmadığı durumlar-

da, hasta özelinde değerlendirilerek daha yüksek doz anti-TNF tedavisi değer-

lendirilebilir.

Fistül için ön görülen terapötik seviye altında düzey geri ödeme sisteminden yüksek 

doz talebi düșündürmeli ancak anti-TNF ye olan antikor pozitifliği birlikteliği var 

ise, özellikle klinik cevabın yeterli olmadığı hastalarda, anti-TNF değișikliği daha 

olumlu klinik sonuçlar getirebilir. 

Anti-TNF tedavi ilișkili, tedaviyi takiben gelișen simetrik küçük eklem tutulumlu 

poliartalji șikayeti anti ilaç antikor varlığı için uyarıcı olabilir. 
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optimizasyonu ile anti-TNF cevapsız hastalarda, UST’nin perianal fistül hastalarında 

faydalı olabileceğini düșündürse de, bu etkinin boyutu ve gerçek etkinliği șimdilik 

umut vaat etmemektedir. 

Upadacitinib (UPA), hem UC hem de CH tedavisinde yakın dönemde klinik kullanım 

yeri bulan selektif bir JAK1 inhibitörüdür. Faz çalıșmalarının alt grup analizlerinde 

elde edilen fistül ilișkili sonuçların değerlendirilme parametreleri, klinisyeni ikna 

edecek düzeyde olmayıp uzun süreli takip sonuçları olarak da anlamlı sonuçlar 

içermemektedir (12. haftada fistülde klinik remisyon elde edilen ve fistül drenajında 

≥%50 azalma elde edilen hastaların oranı, UPA ile plaseboya kıyasla daha yüksek).

IL-23 blokörlerinin yeni kullanımları ve halen devam eden PAF ilișkili faz çalıșmaları 

nedeniyle, kombine ve çok unsurlu olması gereken PAF tedavisindeki rolü henüz 

net değildir. 

Cerrahi Tedavi
Biyolojikleri içeren medikal tedaviye rağmen perianal fistül hastalarının %60 

kadarında peri-anal girișim gerekmektedir; multidisipliner yaklașım ve cerrahi 

teknikler önemli bir yer tutmaktadır.(20)

Kompleks fistüllerin büyük kısmı fistülektomi, fistülotomi ile dıșkı inkontinansı ile 

sonuçlanacağı bir yerleșim ve dağılım gösterirler. Bu nedenle cerrahi prosedürün 

seçimi hastalığın karmașıklığına, konumuna ve sfinkter hasarı riskinin en aza 

indirilmesine dayanmaktadır. 

Mevcut komplikasyon potansiyelleri özellikle perianal bölge söz konusu olduğunda 

öncelikle tecrübeli bir İBH cerrahının olup olmadığı cerrahi tedavi olasılığının ön 

șartı ve belirleyicisi olacaktır.

Medikal tedavinin fistül klinik ve radyolojik remisyonundaki kısıtlı bașarısı göz 

önünde tutularak, her hastada bu tedavi hedeflerine ulașabilmek için, tecrübeli bir 

radyolog eșliğinde MR-fistülografi değerlendirmesi ve remisyon odaklı cerrahi 

girișimler için bu konuda tecrübeli bir cerrah görüșü alınmasını öneriyoruz.

Setonun/ların bir grup tedaviye cevapsız ve sık apse kliniği gösteren hastada uzun 

süre veya hayat boyu kalıcı olarak tek tedavi șansı olabileceği unutulmamalıdır. 

Fistülotomi
Fistülotomi, fistülün uzunluğu boyunca açılması ve epitelize traktın yok edilmesi 

ișlemidir. Superfisyal, alçak intersfinkterik ve sfinkterin %33’ünden daha azını 

içeren alçak transsfinkterik fistüllerin tedavisinde oldukça etkilidir.(24) Yüksek 

iyileșme oranları (%80) bildirilse de nüks oranlarının da %15’e kadar çıkabildiği 

rapor edilmiștir. 

Kısa anal kanal durumunda, belirgin eksternal sfinkter tutulumunda veya süregelen 

ishali olan hastalarda inkontinans riskine dikkat edilmelidir.(25)

Diğer Yaklașımlar 
Kompleks PAF tedavisinde, daha konservatif, sifinkter fonksiyonunu koruyan, LIFT, 

iç ağzın bağlanması, flap çevirme gibi girișimler, sıklıkla ön șart gerektiren, tek 

veya az sayılı seçilmiș fistüllerde uygulanıp kısıtlı bașarılar gösterse de, bahsi geçen 

cerrahi süreçler ile medikal tedavinin birlikteliğinin yalnız medikal tedaviye oranla 

daha yüksek bașarı șansı öngördüğü literatürde gösterilmiștir.

İntersfinkterik fistül traktının ligasyonu: transsfinkterik fistüllerin ve intersfinkterik 

alandan geçen bazı karmașık fistüllerin tedavisi için bașka bir cerrahi seçenektir. 

İntersfinkterik olukta bir kesi yapılır ve fistül yolunun iç ve dıș uçları belirlenip bağla-

nır.(26) Kompleks fistüller sıklıkla bu profilde aday olmazlar. Seçili komplike fistül 

hastalarında radyoloji ve cerrahi görüșü alınarak fistül traktlarının bu girișimin 

uygunluğu açısından değerlendirilmesini öneriyoruz. Bu yaklașım hem klinik remis-

yon sağlanması hem de inflamatuvar yükün azaltılarak medikal tedavi etkinliği 

açısından önemli olabilir.

Endorektal fleb ise kütanöz yara olușturmayan ve sfinkter kompleksini koruma 

avantajına sahip bir cerrahi seçenektir. Prosedür, traktın kürtajını ve üstünün 

dikilmesini, ardından fistülün iç açıklığı kapatmak için bir flep yapılmasını içerir. 

Böylece fistülün dıș açıklığın kendi kendine boșalmasına ve iyileșmesine izin 

verilir.(24)

fibroza gidiși azaltacağı gibi fistülün radyolojik kapanma șansını arttırır. 

Perianal fistülün klinik kapanması değil radyolojik olarak kapanması ve MR 

fistülografi de aktivite göstermemiș olması ancak stomanın kapanması için 

hareket noktası olmalıdır. Bu süre sıklıkla 6 ay-1 yıl veya daha fazla olabilir. 

Radyolojik olarak fistülü kapanan hastalarda mevcut tedavinin kesilmeden 

devamı önerilir.

 

Anti-TNF dozu yanıta göre azaltılabilirse de kesilmesi önerilmez. Perianal fistül 

radyolojik kapanmasını takip eden ilk 6 ay 1 yıl sonra sonrasında MR ile radyolojik 

kapalı olduğunun teyidini ve takiben yakın klinik takip ile izlenmesini öneriyoruz.

Perianal bölgenin maserasyon, apse ve/veya multiple fistül traktları ile komplikasyona 

çok açık olduğu komplike durumda, stomayı birinci basmak yapıp i.v. antibiyotik 

+lokal antifungal, anti-iflamatuar (oxido-zinc), vac tedavileri ile yukarıda belirlediğimiz 

kombine medikal tedavinin kullanılması hastayı stabilize edecek tek tedavi olabilir. 

Stoma ve maksimum medikal tedaviye rağmen dirençli hastalarda anal kanal ile 

birlikte proktektomi ve kalıcı stoma kaçınılmaz olabilir. Ancak stoma bir cerrahi 

tedavi olmaktan çok, sifinktere direkt müdahalenin olmadığı, optimize edilmiș 

medikal tedavinin bașarısını arttırabilecek ek bir modalite olarak algılanmalıdır. 

Literatür iki yönde değerlendirmeler olsa da, optimize edilmiș medikal tedaviye ek 

yapılan stomanın kompleks PAF bașarısına katkısından söz edebiliriz.(29)

Stoma reddi olan hastada hastane yatıșı yapılarak; seton, 4-6 haftalık i.v kombine 

antibiyotik, lokal tedavi ile kombine medikal tedavi denenebilirse de bașarısızlık ve 

komplikasyon olușmasının, erken stoma açılan hastalara kıyasla daha fazla 

olması beklenmelidir.

Miles operasyonu (abdominoperineal rezeksiyon) yapılmıș, perianal bölgenin çok 

masere olup yağlı planlarda inflamasyonun olduğu hastalarda, post-op perianal 

komplikasyonları önlemek, rezidü kalmıș veya post-op gelișebilecek fistüllerin 

olușumunu engellemek ve yara iyileștirmesini kolaylaștırmak için operasyonu 
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Epidemiyoloji
Crohn hastalarının %4-10’a kadarında ilk tanı anında perianal hastalık mevcuttur 

ve hastalık süresi arttıkça kümülatif risk de artmaktadır. Üçüncü basamak klinikler-

de perianal fistül ile takipli hasta oranı %30’u geçebilmektedir. İzole perianal 

hastalık, yüksek fistül birlikteliği ile gider, daha küçük bir yüzde teșkil eder ve bazı 

hastalarda lüminal satellit tutulumla birlikteliği bașlangıçta fark edilmemiș olabilir.

Sık kullanılan anatomik bir sınıflandırma olan Parks fistülleri eksternal anal sfinkter-

le olan ilișkisine göre intersfinkterik, transsfikterik, suprasfinkterik ve ekstrasfinkte-

rik olarak tanımlamaktadır.(1) Diğer bir sınıflama ise basit ve kompleks fistüldür. 

Basit fistüller alçak transsfinkterik veya intersfinkterik olarak tanımlanırlar ve 

eksternal anal sfinkterin distal 1/3’ ünden azını tutar ve dentat line altındadır. 

Kompleks fistüller ise yüksek transsfinkterik, suprasfinkterik, ekstrasfinkterik 

fistüller ve at nalı fistülleri içerir, birden fazla perianal açıklığı olan ve abse -koleksi-

yon, anal darlık ilișkili fistüllerdir.(2)

Fistül Tedavi Bașarısı İlișkili Faktörler
Perianal fistül tedavisinin, potansiyel komplikasyonlarının ciddi sonuçları olması 

nedeni ile, en erken sürede bașlanması gereken kombine bir hücum tedavisi 

olduğu hatırlanmalıdır.

Fistül tipi, anal kanalda darlık, dıșkı inkontinansı, perianal maserasyon, abse gibi 

komplikasyonların olup olmaması fistül tedavisini yönlendirecektir. Proktit varlığı 

fistül tedavi yanıtının kötü olması ile nüks riskinin bağımsız bir göstergesi olarak 

kabul edilebilir. 

Sigara alıșkanlığı, striktürler, luminal satellit tutulum da kötü tedavi yanıtı ile ilișkili 

diğer faktörlerdendir.(3)

Kompleks yapıda fistüller, uzun - daha yüksek volümlü fistüllerin inflamatuvar yükünün 

daha fazla ve iyileșmenin daha zor ve uzun süreli olabileceği söylenebilir.(4)

Komplikasyon gelișmeden erken dönemde bașlanan kombine tedavi sonuçlara 

olumlu yönde etki ederek bazı hastalarda kaçınılmaz olabilen kalıcı stomaya gidiși 

engelleyebilir. 

Fistül Tedavi Hedefi - Remisyon Tanımları
Yașlanan fistüldeki fibrotik değișikliklerin ve/veya endotelizasyonun tedavi (anti-TNF) 

etkisinde azalmaya neden olabileceği ve tam fistül kapanmasını zorlaștıracağı öne 

sürülebilir. Bu nedenle step-up yaklașımından ziyade erken biyolojik tedavi perianal 

fistül için uygundur. 

Fistül tedavisinde hedef fistülün en erken ve sorun olușturmadan kapanması ise de 

özellikle komplike olmuș fistüllerde uzun soluklu bir tedavi sürecinin olacağı ve yakın 

takip gerektireceği unutulmamalıdır. 

Perianal fistülün ilk tedaviye olan cevabı uzun süreli davranıșı hakkında fikir verici 

olabilir. Bu nedenle anti-TNF indüksiyon dönemi ile idame arasında olan süre (12-16 

hafta) içinde bașta antibiyotik olmak üzere kısa sürede eklenen anti-TNF+Azatiyopurin 

(AZA) kombinasyon cevabını değerlendirmek önemlidir. 

meye somut destek olabilecek CRP ise ancak görece > 50% bir düșme eșlik ediyor 

ise kısmen destekleyici olabilir. CRP düșmesi, PAF dıșı luminal hastalık cevabı ile ilișkili 

olsa da, inflamatuar yükte genel bir azalma, en azından komplikasyon olmaksızın 

olumlu ilerleme olarak düșünülebilir. 

Klinik olarak fistül ağzı kapansa da MR’da fistül yolunun açık olabildiği gösterilmiștir(5) 

ve klinik pratikte rutin karar verdirici olarak kullanılması çok önemlidir. Radyolojik 

olarak fistül kapanması luminal hastalığın endoskopik remisyonu ile eșdeğer tutulması 

yanlıș olmaz ve uzun dönem remisyon ilișkili olabileceğinden tedavi hedefi haline 

gelmesi oldukça uygundur.(6) Klinik remisyon sonrası eğer radyolojik fistül kapanma 

sağlanabilirse aradaki sürenin sıklıkla en az 6 ay, çoğunlukla da 1 yıl veya daha uzun 

olabileceğini vurgulamak gerekir. 

Medikal Tedavi
Perianal fistül spektrumu basit fistül ile kompleks yüksek debili perianal bölgenin 

ileri masere olduğu komplikasyonlu form arasında dağılır. 

Medikal tedavi spektrumu; kısa süreli tek antibiyotik ile bașlayıp kombine çift 

antibiyotik, + maksimum doz anti-TNF ve AZA 2-2.5 mg/kg ile uzun süreli kombi-

nasyon + saptırıcı stoma birlikteliği arasında değișir. Erken anti-TNF tedavisinin 

perianal hastalık için olumlu olabileceğini düșündüren bulgular(7,8) ve fistülize 

hastalıkta, hastalık süresi ile IFX’e yanıt oranı arasında negatif ilișki erken ve 

anti-TNF içeren bir tedavi rejimini destekler.(9)

Perianal Crohn hastalığını tedavi ederken, immünsüpresif tedaviye bașlamadan 

önce varsa altta yatan abse veya enfeksiyonun ortaya konması ve kontrol altına 

alınması önemlidir

Tek bașına anti-TNF indüksiyon tedavisine kıyasla AZA ile kombinasyon antibiyotik 

kullanılması, klinik yanıt ve remisyon açısından üstündür.(10) Intravenöz uygulama 

ve gerektiğinde doz artıșı yapılan IFX bu nedenle daha yüksek klinik bașarı göstere-

bileceği düșünülebilirse de bizim karșılaștırmamız i.v ve s.c Infliximab uygulamanın 

PAF tedavi etkinliği arasında bir fark göstermeyip s.c uygulamanın daha kararlı 

anti-TNF seviyesi sağladığı yönündedir.(11)

Tam klinik remisyon göstermese de, anti-TNF + AZA kombinasyonu ile indüksiyon 

dönemini ve idame geçișinde (12-16 hafta) klinik cevabı (akıntı ve debi kontrolünde 

belirgin azalma olan + CRP de belirgin düșme) olan ve/veya aralıklı akıntı olușturan 

fistüllerde, klinik remisyon sağlamak için takipte, 2-4 hafta antibiyotik eklenerek 

klinik sonuca katkısının yakın gözlenmesini tedavinin etkinliğine katkıda bulunabilir.

Antibiyotik eklenen her hastada yeterince süre ve kombine antibiyotik kullanımı 

antibiyotiğin etkinliği konusunda bir fikir vereceği gibi, özellikle indüksiyon 

döneminde anti-TNF ve AZA kombinasyonunu potansiyalize edecektir.

Antibiyotik tedavisinin süresi konusunda bile fikir birliği olmaması, hastalar arasın-

daki çok değișken cevap ve tedaviye uyumsuzluk ile tekrar akıntı bașlaması șașırtıcı 

değildir ve hasta bazında değerlendirilmelidir. Ancak kısa süreli ve/veya kombine 

olmayan antibiyoterapi fistül davranıșı konusunda fikir sahibi olmamızı engelleyebi-

leceği gibi, istikrarsız ve sık tekrarlanan daha uzun süreli antibiyotik maruziyetine 

neden olabilir.

Önerimiz, yukarıdaki șartlarda eğer bașlanır ise yüksek debili, eski, pürülan akıntılı 

fistüllerde tedavinin bașlangıç döneminde 4-6 hafta ikili antibiyoterapi olup, 

antibiyoterapiye cevap verenlerde takip eden 4-6 hafta tek ajan ile devam etmenin 

uygun olabileceğidir. Bu süre bu özellikte olmayan, rölatif yeni, düșük debili, veya 

pürülan olmayan perianal fistüllerde 2-4 hafta olarak hedeflenebilir. Antibiyotik 

yanıtı olan ve antibiyotik kesildikten sonra akıntının nüks ettiği hastalarda, yan etki 

açısından takip edilerek daha uzun dönem tek / çift antibiyotik ve/veya yarım doz 

kullanım akıntı ve inflamasyon kontrolü açısından katkı sağlayabilir. Burada önerilen 

șartlı antibiyotik kullanımı, fistül davranıșını değerlendirme diye adlandırdığımız, 

2-4 haftalık süre dıșında, mutlak anti-TNF + AZA kombinasyonu ile birlikte olması 

tedavi bașarısı açısından göz önünde tutulmalıdır. 

Cevabın kombinasyon antibiyotik ile daha umut verici olması durumunda (hastanın 

kendi tarifi ile akıntı ve debi kontrolünde belirgin azalma + CRP de belirgin düșme) 

klinik remisyon yok ise, anti-TNF, AZA dozlarının modifikasyonundan bağımsız, 

yakın kontrol ile ikili antibiyotik süresi uzatılması klinisyenin kararı olmalıdır. 

Antibiyotik yanıtına göre mevcut dozun yarıya düșürülmesi düșünülebilir.

Dirençli ve komplikasyona açık hastalık olması nedeniyle CH ilișkili perianal fistül 

tedavisinde İmmunomodulatörlerin anti-TNF ile kombine olarak kullanımı ve doz 

optimizasyonları daha iyi alternatifler ortaya çıkana kadar potansiyeli olduğunu 

düșündüğümüz en iyi tedavidir.

Kombinasyon tedavisinin en zayıf halkası olduğu düșünülse de, toksite olmadığı sürece, 

AZA nın kombinasyon tedavisine dirençli fistüllerde 12 ay dan önce, cevaplı olanlarda 

radyolojik kapanma olmadan önce kesilmesini veya doz azaltımını önermiyoruz.

Tedavide Anti TNF
Mevcut biyolojiklerin, Crohn ilișkili faz çalıșmalarının sub-grup analizleri üzerinden 

yapılan fistül tedavi etkinliklerinin değerlendirilmesi, birçok yönü ile bias içeren 

perianal fistül remisyon tanımları üzerinden yapılan ve gerçek klinik pratik ile 

paralellik göstermeyen sonuçlardır. 

Anti-TNF’ler perianal fistül tedavisinde ana tedavi ajanı olarak görülmesi 25 yılı așan 

gerçek hayat verileri ile ilișkili olarak ortaya çıkmıștır. Anti-TNF ajanlar içerisinde i.v 

uygulama ve doz artıșının kiloya göre olma avantajı ile ön plana çıkan IFX’dır. Bu 

çıkarımın yanında IFX indüksyon tedavisi akıntıda azalma ve klinik yanıt ile ilișkili olup(17) 

remisyonun idamesinin remisyonun devamlılığıyla ilișkili olduğunu göstermiștir.(16)

Tedavinin farklı zamanlarında (indüksiyon sonrası/idame sırasında) farklı IFX serum 

düzeyleri (6-15 µg/ml) fistül yanıtı ile ilișkilendirilmiștir.(18,19)

Yanıt için bildirilen IFX düzeyleri çoğunlukla lüminal tedavi bașarısı için bildirilenler-

den yüksek düzeylerdedir. Bu nedenle cevaplı veya klinik remisyon gösteren 

hastalarda henüz sup-raterpötik sayılan bir üst sınır yoktur ve anti-TNF doz artırımı 

klinik cevaba göre verilip uygulama aralığı sonunda ön görülen minimum değerin 

üstünde olmayı hedeflemelidir.

Klinik remisyonun veya radyolojik remisyonun sağlandığı zamanki serum anti-TNF 

düzeylerinin, inflamatuar yükün yüksek olduğu aktif hastalık durumunda inflamas-

yonun baskılanarak remisyonun sağlanması için gereken anti-TNF düzeylerinden 

düșük olabileceği unutulmamalıdır.

Pek çok anti ilaç antikor ölçümü tekniğinin ilaç düzeyinden etkilendiği için, ancak 

(terapötik seviye sağladığı düșünülen uygulama aralığında) çok düșük ilaç seviyesi 

(IFX için <3 µg/ml) varlığında antikor araștırılmasını öneriyoruz.

Anti-TNF tedavi kesilmesi açısından değerlendirme yapılacaksa, ancak radyolojik 

remisyon varlığında ve luminal hastalığın (mevcut ise) endoskopik remisyonda 

olması durumunda söz konusu edilmelidir. Klinik remisyon sonrası tedavi kesilmesi 

ile yüksek oranda nüks riski olduğunun hatırlanması gerekir. 

Klinik remisyonun tam radyolojik iyileșme anlamına gelmediği, 1-2 yıl gecikme ile 

radyolojik kapanmanın sağlanabildiği, hatta bazı hastalarda sadece klinik remisyo-

nun elde edilebildiği unutulmamalıdır. 

Bu nedenlerden dolayı klinik remisyon sonrası radyolojik remisyon sağlanmadan 

anti-TNF tedavinin kesilmesini bir kontraendikasyon yoksa önermiyoruz.

Radyolojik remisyon sağlandığı takdirde, en az 6 ay sonra bașka bir MR-fistülografi 

ile bu remisyonu teyit ettikten sonra, kesilmesi zorunlu durumlar haricinde, 

anti-TNF tedavinin tekrar gözden geçirilmesini öneriyoruz. Böyle bir durumda 

anti-TNF kan seviyesini halen öngörülen terapötik aralıkta tutacak bir doz azaltımı 

ile takip önerilmeli, kesme zorunluluğunda nüks açısından yakın takibin gerekli 

olduğu vurgulanmalıdır.

 
 

DİĞER BİYOLOJİK TEDAVİLER

Vedolizumab’ın (VEDO) perianal fistül tedavisindeki yeri IFX ve ADA kadar fazla 

değildir. Çalıșmalarda çoğunlukla tedavi naiv olmayan hastalar değerlendirilmiș 

olsa da yine de anti-TNF bașarısızlığı sonrası VEDO’nun perianal Crohn hastalığında 

yaygın kullanımını önermek için yeterli veri yoktur. 

CH tedavisinde kullanılan diğer görece yeni bir biyolojik ajan ise Ustekinumabdır 

(UST). UST için perianal fistül tedavisindeki tecrübe kısıtlıdır. Her ne kadar akıntıda 

azalma veya objektif olmayan düșük kapanma oranları yayınlanmıș olsa ve tedavi 
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Seton
Fistüllerin yaklașık %80’i perianal apselerle ilișkili olduğundan, insizyon ve drenaj 

en yaygın ilk cerrahi müdahaledir.(21) Drenajın yanı sıra, tekrarlayan apse olușumunu 

ve yeni fistül yollarının gelișimini azaltmak için kesici olmayan setonlar kullanılır.(22) 

Fakat tek bașına seton kullanılması tedavi edici değildir ve yeniden müdahale 

gerektirir. Bu nedenle eș zamanlı medikal tedavi önemlidir.(23)

Setonun çıkarılması için uygun zamana hastaya özelinde karar vermek gerekir. Bu 

bazen setonun gereksiz uzun kalması ve kapanmayı geciktirebileceği kaygısı 

yaratabilirse de birçok hastada ise tekrarlayan apse gelișimi için kaçınılmazdır. Bu 

nedenle tekrarlayan apse öyküsü olmayan, ilk drenajı yapılan veya spontan drene 

olan hastalarda seton koymamak apsenin ve fistülün kısa süredeki davranıș șeklini 

ve tedavi etkinliğini erken değerlendirme ve takip sürecindeki beklentileri șekillen-

dirme fırsatı sunar. 

Bu șartlarda seton takılmıș hastada, enfeksiyon komplikasyonu, inflamasyon ve 

akıntı kontrol altına alındığında (düșük debi, gün așırı veya daha az) ve en önemlisi 

hasta idame tedavisi altında iken seton çekilmesi düșünülebilir. 

Bizim önerdiğimiz yukarıdaki ön șartlar ile takılmıș bir seton, antibiyotik tekrar 

bașlanması gerekmeden fistül akıntısı kontrol altında ise (düșük debi, akıntı gün 

așırı veya daha az) çekilebileceği yönündedir. 

Seton çekilmesi konusunda fikir birliği olmaması, perianal fistülün çok değișkenli 

anatomik ve klinik davranıș göstermesi ile ilgilidir. Emin olamama durumunda 

gevșek setonun spontan düșmeye bırakılması hastaların çoğunda görülür ve tercih 

edilebilir. 

 At nalı ve/veya dallanma ile birden fazla eksternal orifis gösteren, çoklu seton olan 

hastalarda en belirgin klinik gösteren traktın seton çekilme zamanlaması için rehber 

olması en uygun davranıș olabilir. Çoklu trakt ve seton içeren fistüllerde, her trakt 

bireysel olarak yukarıdaki prensipler ile değerlendirilmelidir. Bu tür hastalarda 

setonların klinik sonuçlarını değerlendirmeye yetecek zaman aralıkları ile kontrollü 

olarak tek tek çekilmesi önerilir.

Vakaların %60’ına varan oranda bașarı elde edilse de, özellikle kalın flepler kullanıl-

dığında inkontinans riski bulunmaktadır.

Flep her hasta için uygun olmayıp, flep kaldırılabilecek sağlıklı mukazanın olduğu 

sıklıkla tek trakt ve orifisin dikkate alındığı, medikal tedavi ile akıntısı ve inflamasyo-

nun kısmen kontrol altında olduğu hastalarda, bireysel olarak karar verilmelidir.

Lokal Perianal Tedaviler
Lokal kök hücre tedavisi (Darvadstrocel) sonuçları itibar ile seçilmiș hastalarda 

fistülün iç ağzının kapatıldığı bir kondisyon altında, plasebo cevabın yüksek bulunması 

nedeni ile cerrahi uygulanabilecek hastalarda olușabilecek bașarının üzerinde etkili 

olamayacağını düșündürmektedir. (104 haftada klini,k remisyon 40 vs %56)(27)

Diversiyon ve Proktektomi
Perianal fistülde tam iyileșmeyi elde etmek her zaman mümkün değildir ve bu 

nedenle diversiyon ve daha ciddi dirençli vakalarda proktektomi tedavi seçenekle-

ri olmaya devam etmektedir.

Maksimize edilmiș kombine medikal tedaviye yeterli cevabı olmayan hastada 

stoma açmak perianal fistülün klinik ve radyolojik kapanma oranlarını arttıracaktır. 

Șiddetli hastalık durumunda, diversiyon, proktektomiyi önlemek için zaman 

kazandırır. Bu dönem infeksiyöz komplikasyonların yönetilmesi ve medikal tedavi-

nin optimizasyonu fırsatı sunar. 

Perianal fistülü olan ve satellit tutulum için zorunlu intestinal rezeksiyonu olan 

hastalarda stomayı gündeme getirmek özellikle primer anostomozun neden 

olacağı debi artıșı ile fistül akıntısının kontrolünde önemli olacaktır. 

Yine ilișkili olarak diversiyon sonrasında erken dönemde yüksek oranda yanıt elde 

edilse de fistülün radyolojik kapanması sağlanamadığı takdirde kolon devamlılığı 

sağlandığında perianal fistülde nüks nadir değildir.(28)

Sık perianal apse gösteren hastalarda hastanın stomaya erken ikna edilmesi anal 

takip eden dönemde tercihen anti-TNF bașta olmak üzere biyolojik temelli 

sistemik anti-inflamatuvar tedavinin tam perianal iyilik hali sağlanana kadar 

(gereğinde pelvik MR rehberliğinde) kullanılması önerilir. Ek antibiyotik tedavi 

cevaba göre değerlendirilmelidir.

Perianal fistül tedavisi bir kombine hücum tedavisi olup, durum değerlendirmesi 

(perianal MR fistülografi, perianal US, anestezi altında muayene) ile en kısa 

sürede bașlanmalıdır.

Perianal fistül tedavisinde abse ile komplike olan hastalarda drenaj ve kombine 

antibiyotik tedavisi öncelikli olmalıdır. 

İlk kez apse ile komplike perianal fistülde seton takılmasının tekrar eden apseye 

kadar ertelenmesi fistül davranıșına ıșık tutup, seton ilișkili kapanma engeli ve 

çekilme zamanı gibi argümanları engelleyebilir.

Fistülün ikili antibiyotik ile bașlangıç sağaltımına 2 hafta içerisinde anti-TNF ve 

AZA eklenerek, bu kombine tedavinin 10-12 haftada değerlendirilmesi ve gerekir 

ise anti-TNF doz ve doz aralığında arttırma ile klinik cevabı gözleme fistül geleceği 

hakkında bilgi verici olacaktır.

Antibiyotik uygulamanın ikili olarak bașlanıp, kliniği hafif vakalarda 2-4 hafta, ağır 

vakalarda 4-6 hafta ve cevap var ise 10-12 hafta kombine uygulanması, tedavi-

nin erken kesilmesinin negatif etkisini kontrol ederken, kombine tedavinin etkinli-

ğinin kesintisiz olması ile sonuçlara olumlu etkiyecektir. 

Etkinliği ile ilgili tecrübenin çok olması, kiloya göre dozlama avantajı ile anti-TNF 

olarak IFX’ı ilk seçenek haline getirmektedir

Fistül iyileșmesinde farklı bir biyolojik ve/veya tedaviye geçmeden önce ilaç 

düzeyleri ölçümü ve klinik yanıt dikkate alınarak mümkün olan maksimum doz IFX 

tedavisinin yeterince süre verilmiș olduğundan emin olunması, mevcut literatür ve 

klinik gözlemlerimizce en etkin olduğunu düșündüğümüz tedaviyi erken terket-

memizi engeller. 

Klinik remisyon ancak mevcut kombine tedavi dozlarına cevaba ișaret eder, 

tedaviyi azaltma veya aralık açma șeklinde modifiye etmeden önce asıl hedef 

radyolojik remisyon olmalıdır.

Perianal fistülün ciddi komplikasyonlar (multiple apseler, maserasyon, doku 

defekti, ciddi inkontinans ve anal darlık) ile gelmesi durumunda öncelikli stoma ve 

i.v. antibiyoterapi her türlü sonucu olumlu olarak etkileyecektir. 

Medikal kombine tedavinin minimal bașarı sağlayabildiği veya etkin olmadığı 

yüksek debili fistül durumda hastanın stomaya ikna edilmesi ve radyolojik kapan-

ma sağlanana kadar stomayı tutabilme, prensip olmalıdır. 

 

Komplikasyonların kontrolü ile açılmıș stoma da, radyolojik kapanmanın olup 

olmadığı, komplikasyonların kontrol edilip edilemediği ve komplikasyonların hasta 

yașamına olan negatif etkilerinin boyutuna göre karar verilmelidir.

İyi diyalog ile stomanın kapatılması için olan hasta ısrarının rasyonel bir dille kar 

ve zarar açısından hasta ile tartıșılması çok önemlidir. 

Bașta anti-TNF olmak üzere, kombine tedavinin her birleșeni (antibiyotik, anti-TNF, 

immunomodulatör) için doz ve süre optimizasyonu ve tedavi cevabının ve yan etkilerin 

yakın kontrolü, tedaviyi bașarısız ilan etmeden önce değerlendirilmesi mutlak gereken 

basamaklardır. 

Bazı hastalarda semptom kontrolü, hayat kalitesinin sağlanması, komplikasyonların 

engellenmesi, kontinansın sağlanması-korunması yanlızca stoma ile sağlanabileceği 

en bașından hasta ile paylașılmalıdır. 

Stomayı kabul etmeyen hastalarda, mevcut komplikasyonları, geçiciyi reddederken 

kalıcı stomanın kaçınılmaz olabilmesi, morbidite ve hatta nadir de olsa mortalite 

potansiyelini hastaya anlatmak klinisyenin öncelikli görevi olup, hastaya yaklașımın 

ve iletișimin fark getireceği unutulmamalıdır

Önceleri fistülün %50 akıntısında azalma klinik cevap olarak kabul edilirken bu gün 

radyolojik kapanmayı telaffuz ediyor olmamız beklentilerimizin ne kadar değișip 

rasyonelleștiğini gösterirken bașarı aynı oranda arttırabilmiș değiliz. 

Perianal fistül için klinik yanıt tanımı fistüllerin %50’sinde kapanma olması, klinik 

remisyon ise tüm fistüllerde klinik kapanmanın olması olarak tanımlanmakta ise de 

bu tanımlama kesitsel ve anlık bir değerlendirme olup, fistül davranıșının dalgalı seyrini 

dikkate almayan bir ölçümlemedir. Bu nedenle perianal fistül bașta olmak üzere, klinik 

fistül remisyonunun > 3 ay üzerinde, minimal iç çamașır kirlenmesi dahil, hiçbir akıntı 

olmaması ve kompresyon akıntı olușmaması șeklinde tanımını daha doğru buluyoruz. 

Bununla birlikte 3 aylık sürede akıntı sürecinin klinik değerlendirmesi (mevcut en sık 

İBH takip vizit aralığı ile rastlantısal süresel birliktelik) içinde, hastalar PAF akıntısı için 

rutin sorgulandığında, çok minimal olduğu için önemsemeyip belirtmeyi ihmal etmeleri 

veya hekimin bunu önemsiz görmesi olasıdır. Bu nedenle önerdiğimiz 3 aylık bir 

sürenin akıntısız geçmiș olmasını KR için kriter olarak alsak bile, bu tanıma șüphe ile 

yaklașarak PAF tedavi değerlendirmesini objektif radyolojik remisyon üzerinde kurgu-

lamamız, bize kesin ve açık bir tedavi hedefi verir.

Perianal fistülde klinik cevap (KC), hastayı takip eden klinisyenin öngörüsü ile șekille-

nen, birden çok parametreli ve daha az objektif bir değerlendirmedir. Bu değerlendir-

 Klinik olarak aktif bir perianal fistül saptandığında, tedavi antibiyotik ile bașlamak 

ve 2-4 hafta içinde AZA + anti-TNF kombinasyonu eklenerek tedaviye devam 

edilmesi önerilir. 

Bu yaklașım hemen hepsi belli oranlarda hepatotoksik olan, özellikle ikili antibiyotik, 

tedavi ajanlarının (anti-TNF, AZA, antibiyotik) toksite potansiyellerini değerlendirile-

bileceği gibi fistülde potansiyel infeksiyon birlikteliğini de göz ardı etmemiș ve izole 

antibiyotik altında fistülün nasıl davrandığının gözlemlememizi sağlar. 

Tedavide Antibiyotikler
Antibiyotikler, özellikle metranidazol ve ciprofloxacin, anaerop spektrumu ve doku 

penetrasyonu çok iyi olan iki ajanın kombinasyonu, aktif perianal fistüllerin ve abse 

komplikasyonunun tedavisinde ilk basamak olarak önemli bir yer tutmaktadır.

 

Basit fistüllerin veya CH ilișkisiz fistüllerin tedavisinde antibiyotik monoterapisi 

uygun olabilir, fistülün kompleks ve/veya yüksek debili olması antibiyotik uygulama-

nın 2 ajan ile bașlanması için uyarı olarak kabul edilmesi zaman ve efektif tedavi 

açısından göz önünde tutulması önerilir. 

Kompleks fistüller için immunsupresif tedavi olmadan mono - antibiyoterapi yeterli 

değildir ve akıntı kesilse bile antibiyotik sonlandırıldıktan sonra nüks sıktır.(12)

Sıklıkla gözlenebilen metranidazol ilișkili intolerans düzeyinde gastrointestinal yan 

etkiler söz konusu olduğunda, anaerobik spektrumu olan bir antibiyotik, (amoksisi-

lin+ clavulonik asit) ile değișimi veya ciprofloxsasin in moksifloxasin ile değișimi 

önerilebilir.

Remisyon indüksiyonunda antibiyotik + biyolojik + AZA kombinasyonu özellikle 

debisi yüksek kompleks fistüllerde önemlidir. 

Prezantasyonda klinik remisyon gösteren (< 3 ay hiç akıntı olușturmayan) ve apse 

kliniği olmayan kișilerde antibiyotik önermiyoruz. Klinik ve biyokimyasal bulgu olmadan, 

MR-fistülografinin apse varlığına ișaret etmesi durumunda, bunun < 1 cm apse veya 

genișlemiș bir fistül traktı olup olmadığının tekrar değerlendirilmesini öneriyoruz. 

Stoplanan antibiyotikler sonrası kombine tedavi devam ederken klinik cevapta 

dalgalanmanın araya tekrar antibiyotik ile girme ile stabilizasyonu, klinik pratikte 

çok sık karșılașılan bir durum olup, antibiyotik cevaplı hastalarda yakın klinik kontrol 

ile uygulanabilir. 

İnflamasyon tedavisinde kullanılan tüm ilaçların hepatotoksisite potansiyallerinin, 

özellikle kombine fistül tedavisi altında potansiyelize olabileceği unutulmamalı ve 

özellikle ikili antibiyoterapi alan hastalarda toksite açısından yakın takip sağlanma-

lıdır. 

Kronik böbrek yetmezliği durumunda ve kemik gelișiminin tam olmadığı genç 

hastalarda ve kardiyak aritmi potansiyeli olan hastalarda (uzun QT) ciprofloxacin 

doz azaltımı veya kullanılmaması klinisyenin dikkatinde olmalıdır. 

Yașlı, komorbiditeleri olan, sık yatıș ihtiyacı gösteren hastaların immunosupresif 

tedavi altında daha kırılgan olmaları gerçeği, antibiyotik ilișkili Cl.difficile diyaresi 

ve nadir olsa da psodo-membranöz enterekolit açısından yakın takiplerini gerektirir. 

Tedavide İmmünomdülator
İmmunomodulatör ilaçlardan tiyopurinler (AZA 6-merkaptopürin(6-MP) semptom-

larda iyileșme sağlasa da fistül kapanma oranları düșük ve nüks sıktır. Perianal 

fistül tedavisinde kısmen etkin oldukları söylenebilirse de(13) asıl beklenti kombine 

tedavideki sinerjik etkileri ile ilgilidir. 

Metotreksat için perianal fistül tedavisi ile ilgili tecrübe AZA ya kıyasla daha kısıtlıdır, 

bu amaçla kullanımından ziyade luminal hastalık tedavisinde veya anti TNF etkinliği 

amacıyla kullanılabilir.(14)

Izole anti-TNF’e kıyasla immunmodulatular + anti-TNF kombinasyon tedavisinin 

avantajı olmadığını söyleyen çalıșmalar olsa da yüksek klinik yanıtla ilișkili olduğunu 

vurgulayan gözlemsel çalıșmalar mevcuttur.(15,16) Bu çalıșmalarda anti-TNF düzeyle-

ri ile ilgili veri olmaması nedeniyle immunmodulatörlerin katkısının anti-TNF immu-

nojenitesi ve düzeyleri üzerinden mi olduğu belirsizdir. 

Perianal fistül tedavisinde, her dozun klinik değerlendirmesi indüksiyonu takiben 

en az 3 uygulama sonrası (8 hafta ara uygulamada 6 ay, 4 hafta ara uygulamada 

3 ay) olmasını öneriyoruz.

 

Anti-TNF tedavinin 3-6.ayında klinik ve radyolojik değerlendirme, anti-TNF doz 

artımı veya kombine tedavi unsurlarını yönetmek için yardımcı olabilirse de MR-fis-

tülografinin komplikasyon olușması dıșında, en azından klinik remisyonun olmadığı 

hastalarda klinik kararlara etkisi çok kısıtlı olacaktır. Klinik remsiyon söz konusu 

ise, radyolojik iyileșme veya remisyon MR-fistülografi ile doğrulanması önemlidir. 

Klinik remisyonda inflamasyon bulguları gerilese de MR’da tam iyileșmenin 12 ay 

veya daha sonraya kadar uzayabildiği unutulmamalıdır.

Klinik yanıta göre anti-TNF dozunda artıș ve/veya aralığında düșme daha pratik ve 

tedavi hedefi odaklı ise de, yeterli idame anti-TNF (IFX 10 mg/kg/ 8 hafta en az 3 

doz) altında cevabı olan ancak henüz klinik remisyon göstermeyen hastada ilaç 

seviyesinin terapotik aralıkta olup olmadığının kontrolünü öneriyoruz. 

Cevabın minimal veya hiç olmadığı hastada, kombine tedavi unsurlarını optimize 

edip, gerekiyor ise antibiyotik kullanımı veya devamı altında önce 3 doz 10 mg/kg/ 

4 hafta uygulama ve takibinde klinik cevaptan bağımsız seviye ölçümü öneriyoruz. 

Yüksek doz IFX (10 mg/kg/ 4 hafta) tedavisi altında kısmi fistül yanıtı olan, 

tedavi dönemi yaklaștığında klinik bulgu ve akıntı șikayetleri artan hastalarda 

düșük anti-TNF düzeyleri ile birlikte anti ilaç antikoru saptanmadığı durumlar-

da, hasta özelinde değerlendirilerek daha yüksek doz anti-TNF tedavisi değer-

lendirilebilir.

Fistül için ön görülen terapötik seviye altında düzey geri ödeme sisteminden yüksek 

doz talebi düșündürmeli ancak anti-TNF ye olan antikor pozitifliği birlikteliği var 

ise, özellikle klinik cevabın yeterli olmadığı hastalarda, anti-TNF değișikliği daha 

olumlu klinik sonuçlar getirebilir. 

Anti-TNF tedavi ilișkili, tedaviyi takiben gelișen simetrik küçük eklem tutulumlu 

poliartalji șikayeti anti ilaç antikor varlığı için uyarıcı olabilir. 

optimizasyonu ile anti-TNF cevapsız hastalarda, UST’nin perianal fistül hastalarında 

faydalı olabileceğini düșündürse de, bu etkinin boyutu ve gerçek etkinliği șimdilik 

umut vaat etmemektedir. 

Upadacitinib (UPA), hem UC hem de CH tedavisinde yakın dönemde klinik kullanım 

yeri bulan selektif bir JAK1 inhibitörüdür. Faz çalıșmalarının alt grup analizlerinde 

elde edilen fistül ilișkili sonuçların değerlendirilme parametreleri, klinisyeni ikna 

edecek düzeyde olmayıp uzun süreli takip sonuçları olarak da anlamlı sonuçlar 

içermemektedir (12. haftada fistülde klinik remisyon elde edilen ve fistül drenajında 

≥%50 azalma elde edilen hastaların oranı, UPA ile plaseboya kıyasla daha yüksek).

IL-23 blokörlerinin yeni kullanımları ve halen devam eden PAF ilișkili faz çalıșmaları 

nedeniyle, kombine ve çok unsurlu olması gereken PAF tedavisindeki rolü henüz 

net değildir. 

Cerrahi Tedavi
Biyolojikleri içeren medikal tedaviye rağmen perianal fistül hastalarının %60 

kadarında peri-anal girișim gerekmektedir; multidisipliner yaklașım ve cerrahi 

teknikler önemli bir yer tutmaktadır.(20)

Kompleks fistüllerin büyük kısmı fistülektomi, fistülotomi ile dıșkı inkontinansı ile 

sonuçlanacağı bir yerleșim ve dağılım gösterirler. Bu nedenle cerrahi prosedürün 

seçimi hastalığın karmașıklığına, konumuna ve sfinkter hasarı riskinin en aza 

indirilmesine dayanmaktadır. 

Mevcut komplikasyon potansiyelleri özellikle perianal bölge söz konusu olduğunda 

öncelikle tecrübeli bir İBH cerrahının olup olmadığı cerrahi tedavi olasılığının ön 

șartı ve belirleyicisi olacaktır.

Medikal tedavinin fistül klinik ve radyolojik remisyonundaki kısıtlı bașarısı göz 

önünde tutularak, her hastada bu tedavi hedeflerine ulașabilmek için, tecrübeli bir 

radyolog eșliğinde MR-fistülografi değerlendirmesi ve remisyon odaklı cerrahi 

girișimler için bu konuda tecrübeli bir cerrah görüșü alınmasını öneriyoruz.

Setonun/ların bir grup tedaviye cevapsız ve sık apse kliniği gösteren hastada uzun 

süre veya hayat boyu kalıcı olarak tek tedavi șansı olabileceği unutulmamalıdır. 

Fistülotomi
Fistülotomi, fistülün uzunluğu boyunca açılması ve epitelize traktın yok edilmesi 

ișlemidir. Superfisyal, alçak intersfinkterik ve sfinkterin %33’ünden daha azını 

içeren alçak transsfinkterik fistüllerin tedavisinde oldukça etkilidir.(24) Yüksek 

iyileșme oranları (%80) bildirilse de nüks oranlarının da %15’e kadar çıkabildiği 

rapor edilmiștir. 

Kısa anal kanal durumunda, belirgin eksternal sfinkter tutulumunda veya süregelen 

ishali olan hastalarda inkontinans riskine dikkat edilmelidir.(25)

Diğer Yaklașımlar 
Kompleks PAF tedavisinde, daha konservatif, sifinkter fonksiyonunu koruyan, LIFT, 

iç ağzın bağlanması, flap çevirme gibi girișimler, sıklıkla ön șart gerektiren, tek 

veya az sayılı seçilmiș fistüllerde uygulanıp kısıtlı bașarılar gösterse de, bahsi geçen 

cerrahi süreçler ile medikal tedavinin birlikteliğinin yalnız medikal tedaviye oranla 

daha yüksek bașarı șansı öngördüğü literatürde gösterilmiștir.

İntersfinkterik fistül traktının ligasyonu: transsfinkterik fistüllerin ve intersfinkterik 

alandan geçen bazı karmașık fistüllerin tedavisi için bașka bir cerrahi seçenektir. 

İntersfinkterik olukta bir kesi yapılır ve fistül yolunun iç ve dıș uçları belirlenip bağla-

nır.(26) Kompleks fistüller sıklıkla bu profilde aday olmazlar. Seçili komplike fistül 

hastalarında radyoloji ve cerrahi görüșü alınarak fistül traktlarının bu girișimin 

uygunluğu açısından değerlendirilmesini öneriyoruz. Bu yaklașım hem klinik remis-

yon sağlanması hem de inflamatuvar yükün azaltılarak medikal tedavi etkinliği 

açısından önemli olabilir.

Endorektal fleb ise kütanöz yara olușturmayan ve sfinkter kompleksini koruma 

avantajına sahip bir cerrahi seçenektir. Prosedür, traktın kürtajını ve üstünün 

dikilmesini, ardından fistülün iç açıklığı kapatmak için bir flep yapılmasını içerir. 

Böylece fistülün dıș açıklığın kendi kendine boșalmasına ve iyileșmesine izin 

verilir.(24)

fibroza gidiși azaltacağı gibi fistülün radyolojik kapanma șansını arttırır. 

Perianal fistülün klinik kapanması değil radyolojik olarak kapanması ve MR 

fistülografi de aktivite göstermemiș olması ancak stomanın kapanması için 

hareket noktası olmalıdır. Bu süre sıklıkla 6 ay-1 yıl veya daha fazla olabilir. 

Radyolojik olarak fistülü kapanan hastalarda mevcut tedavinin kesilmeden 

devamı önerilir.

 

Anti-TNF dozu yanıta göre azaltılabilirse de kesilmesi önerilmez. Perianal fistül 

radyolojik kapanmasını takip eden ilk 6 ay 1 yıl sonra sonrasında MR ile radyolojik 

kapalı olduğunun teyidini ve takiben yakın klinik takip ile izlenmesini öneriyoruz.

Perianal bölgenin maserasyon, apse ve/veya multiple fistül traktları ile komplikasyona 

çok açık olduğu komplike durumda, stomayı birinci basmak yapıp i.v. antibiyotik 

+lokal antifungal, anti-iflamatuar (oxido-zinc), vac tedavileri ile yukarıda belirlediğimiz 

kombine medikal tedavinin kullanılması hastayı stabilize edecek tek tedavi olabilir. 

Stoma ve maksimum medikal tedaviye rağmen dirençli hastalarda anal kanal ile 

birlikte proktektomi ve kalıcı stoma kaçınılmaz olabilir. Ancak stoma bir cerrahi 

tedavi olmaktan çok, sifinktere direkt müdahalenin olmadığı, optimize edilmiș 

medikal tedavinin bașarısını arttırabilecek ek bir modalite olarak algılanmalıdır. 

Literatür iki yönde değerlendirmeler olsa da, optimize edilmiș medikal tedaviye ek 

yapılan stomanın kompleks PAF bașarısına katkısından söz edebiliriz.(29)

Stoma reddi olan hastada hastane yatıșı yapılarak; seton, 4-6 haftalık i.v kombine 

antibiyotik, lokal tedavi ile kombine medikal tedavi denenebilirse de bașarısızlık ve 

komplikasyon olușmasının, erken stoma açılan hastalara kıyasla daha fazla 

olması beklenmelidir.

Miles operasyonu (abdominoperineal rezeksiyon) yapılmıș, perianal bölgenin çok 

masere olup yağlı planlarda inflamasyonun olduğu hastalarda, post-op perianal 

komplikasyonları önlemek, rezidü kalmıș veya post-op gelișebilecek fistüllerin 

olușumunu engellemek ve yara iyileștirmesini kolaylaștırmak için operasyonu 
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PERİANAL FİSTÜL

Epidemiyoloji
Crohn hastalarının %4-10’a kadarında ilk tanı anında perianal hastalık mevcuttur 

ve hastalık süresi arttıkça kümülatif risk de artmaktadır. Üçüncü basamak klinikler-

de perianal fistül ile takipli hasta oranı %30’u geçebilmektedir. İzole perianal 

hastalık, yüksek fistül birlikteliği ile gider, daha küçük bir yüzde teșkil eder ve bazı 

hastalarda lüminal satellit tutulumla birlikteliği bașlangıçta fark edilmemiș olabilir.

Sık kullanılan anatomik bir sınıflandırma olan Parks fistülleri eksternal anal sfinkter-

le olan ilișkisine göre intersfinkterik, transsfikterik, suprasfinkterik ve ekstrasfinkte-

rik olarak tanımlamaktadır.(1) Diğer bir sınıflama ise basit ve kompleks fistüldür. 

Basit fistüller alçak transsfinkterik veya intersfinkterik olarak tanımlanırlar ve 

eksternal anal sfinkterin distal 1/3’ ünden azını tutar ve dentat line altındadır. 

Kompleks fistüller ise yüksek transsfinkterik, suprasfinkterik, ekstrasfinkterik 

fistüller ve at nalı fistülleri içerir, birden fazla perianal açıklığı olan ve abse -koleksi-

yon, anal darlık ilișkili fistüllerdir.(2)

Fistül Tedavi Bașarısı İlișkili Faktörler
Perianal fistül tedavisinin, potansiyel komplikasyonlarının ciddi sonuçları olması 

nedeni ile, en erken sürede bașlanması gereken kombine bir hücum tedavisi 

olduğu hatırlanmalıdır.

Fistül tipi, anal kanalda darlık, dıșkı inkontinansı, perianal maserasyon, abse gibi 

komplikasyonların olup olmaması fistül tedavisini yönlendirecektir. Proktit varlığı 

fistül tedavi yanıtının kötü olması ile nüks riskinin bağımsız bir göstergesi olarak 

kabul edilebilir. 

Sigara alıșkanlığı, striktürler, luminal satellit tutulum da kötü tedavi yanıtı ile ilișkili 

diğer faktörlerdendir.(3)

Kompleks yapıda fistüller, uzun - daha yüksek volümlü fistüllerin inflamatuvar yükünün 

daha fazla ve iyileșmenin daha zor ve uzun süreli olabileceği söylenebilir.(4)

Komplikasyon gelișmeden erken dönemde bașlanan kombine tedavi sonuçlara 

olumlu yönde etki ederek bazı hastalarda kaçınılmaz olabilen kalıcı stomaya gidiși 

engelleyebilir. 

Fistül Tedavi Hedefi - Remisyon Tanımları
Yașlanan fistüldeki fibrotik değișikliklerin ve/veya endotelizasyonun tedavi (anti-TNF) 

etkisinde azalmaya neden olabileceği ve tam fistül kapanmasını zorlaștıracağı öne 

sürülebilir. Bu nedenle step-up yaklașımından ziyade erken biyolojik tedavi perianal 

fistül için uygundur. 

Fistül tedavisinde hedef fistülün en erken ve sorun olușturmadan kapanması ise de 

özellikle komplike olmuș fistüllerde uzun soluklu bir tedavi sürecinin olacağı ve yakın 

takip gerektireceği unutulmamalıdır. 

Perianal fistülün ilk tedaviye olan cevabı uzun süreli davranıșı hakkında fikir verici 

olabilir. Bu nedenle anti-TNF indüksiyon dönemi ile idame arasında olan süre (12-16 

hafta) içinde bașta antibiyotik olmak üzere kısa sürede eklenen anti-TNF+Azatiyopurin 

(AZA) kombinasyon cevabını değerlendirmek önemlidir. 

meye somut destek olabilecek CRP ise ancak görece > 50% bir düșme eșlik ediyor 

ise kısmen destekleyici olabilir. CRP düșmesi, PAF dıșı luminal hastalık cevabı ile ilișkili 

olsa da, inflamatuar yükte genel bir azalma, en azından komplikasyon olmaksızın 

olumlu ilerleme olarak düșünülebilir. 

Klinik olarak fistül ağzı kapansa da MR’da fistül yolunun açık olabildiği gösterilmiștir(5) 

ve klinik pratikte rutin karar verdirici olarak kullanılması çok önemlidir. Radyolojik 

olarak fistül kapanması luminal hastalığın endoskopik remisyonu ile eșdeğer tutulması 

yanlıș olmaz ve uzun dönem remisyon ilișkili olabileceğinden tedavi hedefi haline 

gelmesi oldukça uygundur.(6) Klinik remisyon sonrası eğer radyolojik fistül kapanma 

sağlanabilirse aradaki sürenin sıklıkla en az 6 ay, çoğunlukla da 1 yıl veya daha uzun 

olabileceğini vurgulamak gerekir. 

Medikal Tedavi
Perianal fistül spektrumu basit fistül ile kompleks yüksek debili perianal bölgenin 

ileri masere olduğu komplikasyonlu form arasında dağılır. 

Medikal tedavi spektrumu; kısa süreli tek antibiyotik ile bașlayıp kombine çift 

antibiyotik, + maksimum doz anti-TNF ve AZA 2-2.5 mg/kg ile uzun süreli kombi-

nasyon + saptırıcı stoma birlikteliği arasında değișir. Erken anti-TNF tedavisinin 

perianal hastalık için olumlu olabileceğini düșündüren bulgular(7,8) ve fistülize 

hastalıkta, hastalık süresi ile IFX’e yanıt oranı arasında negatif ilișki erken ve 

anti-TNF içeren bir tedavi rejimini destekler.(9)

Perianal Crohn hastalığını tedavi ederken, immünsüpresif tedaviye bașlamadan 

önce varsa altta yatan abse veya enfeksiyonun ortaya konması ve kontrol altına 

alınması önemlidir

Tek bașına anti-TNF indüksiyon tedavisine kıyasla AZA ile kombinasyon antibiyotik 

kullanılması, klinik yanıt ve remisyon açısından üstündür.(10) Intravenöz uygulama 

ve gerektiğinde doz artıșı yapılan IFX bu nedenle daha yüksek klinik bașarı göstere-

bileceği düșünülebilirse de bizim karșılaștırmamız i.v ve s.c Infliximab uygulamanın 

PAF tedavi etkinliği arasında bir fark göstermeyip s.c uygulamanın daha kararlı 

anti-TNF seviyesi sağladığı yönündedir.(11)

Tam klinik remisyon göstermese de, anti-TNF + AZA kombinasyonu ile indüksiyon 

dönemini ve idame geçișinde (12-16 hafta) klinik cevabı (akıntı ve debi kontrolünde 

belirgin azalma olan + CRP de belirgin düșme) olan ve/veya aralıklı akıntı olușturan 

fistüllerde, klinik remisyon sağlamak için takipte, 2-4 hafta antibiyotik eklenerek 

klinik sonuca katkısının yakın gözlenmesini tedavinin etkinliğine katkıda bulunabilir.

Antibiyotik eklenen her hastada yeterince süre ve kombine antibiyotik kullanımı 

antibiyotiğin etkinliği konusunda bir fikir vereceği gibi, özellikle indüksiyon 

döneminde anti-TNF ve AZA kombinasyonunu potansiyalize edecektir.

Antibiyotik tedavisinin süresi konusunda bile fikir birliği olmaması, hastalar arasın-

daki çok değișken cevap ve tedaviye uyumsuzluk ile tekrar akıntı bașlaması șașırtıcı 

değildir ve hasta bazında değerlendirilmelidir. Ancak kısa süreli ve/veya kombine 

olmayan antibiyoterapi fistül davranıșı konusunda fikir sahibi olmamızı engelleyebi-

leceği gibi, istikrarsız ve sık tekrarlanan daha uzun süreli antibiyotik maruziyetine 

neden olabilir.

Önerimiz, yukarıdaki șartlarda eğer bașlanır ise yüksek debili, eski, pürülan akıntılı 

fistüllerde tedavinin bașlangıç döneminde 4-6 hafta ikili antibiyoterapi olup, 

antibiyoterapiye cevap verenlerde takip eden 4-6 hafta tek ajan ile devam etmenin 

uygun olabileceğidir. Bu süre bu özellikte olmayan, rölatif yeni, düșük debili, veya 

pürülan olmayan perianal fistüllerde 2-4 hafta olarak hedeflenebilir. Antibiyotik 

yanıtı olan ve antibiyotik kesildikten sonra akıntının nüks ettiği hastalarda, yan etki 

açısından takip edilerek daha uzun dönem tek / çift antibiyotik ve/veya yarım doz 

kullanım akıntı ve inflamasyon kontrolü açısından katkı sağlayabilir. Burada önerilen 

șartlı antibiyotik kullanımı, fistül davranıșını değerlendirme diye adlandırdığımız, 

2-4 haftalık süre dıșında, mutlak anti-TNF + AZA kombinasyonu ile birlikte olması 

tedavi bașarısı açısından göz önünde tutulmalıdır. 

Cevabın kombinasyon antibiyotik ile daha umut verici olması durumunda (hastanın 

kendi tarifi ile akıntı ve debi kontrolünde belirgin azalma + CRP de belirgin düșme) 

klinik remisyon yok ise, anti-TNF, AZA dozlarının modifikasyonundan bağımsız, 

yakın kontrol ile ikili antibiyotik süresi uzatılması klinisyenin kararı olmalıdır. 

Antibiyotik yanıtına göre mevcut dozun yarıya düșürülmesi düșünülebilir.

Dirençli ve komplikasyona açık hastalık olması nedeniyle CH ilișkili perianal fistül 

tedavisinde İmmunomodulatörlerin anti-TNF ile kombine olarak kullanımı ve doz 

optimizasyonları daha iyi alternatifler ortaya çıkana kadar potansiyeli olduğunu 

düșündüğümüz en iyi tedavidir.

Kombinasyon tedavisinin en zayıf halkası olduğu düșünülse de, toksite olmadığı sürece, 

AZA nın kombinasyon tedavisine dirençli fistüllerde 12 ay dan önce, cevaplı olanlarda 

radyolojik kapanma olmadan önce kesilmesini veya doz azaltımını önermiyoruz.

Tedavide Anti TNF
Mevcut biyolojiklerin, Crohn ilișkili faz çalıșmalarının sub-grup analizleri üzerinden 

yapılan fistül tedavi etkinliklerinin değerlendirilmesi, birçok yönü ile bias içeren 

perianal fistül remisyon tanımları üzerinden yapılan ve gerçek klinik pratik ile 

paralellik göstermeyen sonuçlardır. 

Anti-TNF’ler perianal fistül tedavisinde ana tedavi ajanı olarak görülmesi 25 yılı așan 

gerçek hayat verileri ile ilișkili olarak ortaya çıkmıștır. Anti-TNF ajanlar içerisinde i.v 

uygulama ve doz artıșının kiloya göre olma avantajı ile ön plana çıkan IFX’dır. Bu 

çıkarımın yanında IFX indüksyon tedavisi akıntıda azalma ve klinik yanıt ile ilișkili olup(17) 

remisyonun idamesinin remisyonun devamlılığıyla ilișkili olduğunu göstermiștir.(16)

Tedavinin farklı zamanlarında (indüksiyon sonrası/idame sırasında) farklı IFX serum 

düzeyleri (6-15 µg/ml) fistül yanıtı ile ilișkilendirilmiștir.(18,19)

Yanıt için bildirilen IFX düzeyleri çoğunlukla lüminal tedavi bașarısı için bildirilenler-

den yüksek düzeylerdedir. Bu nedenle cevaplı veya klinik remisyon gösteren 

hastalarda henüz sup-raterpötik sayılan bir üst sınır yoktur ve anti-TNF doz artırımı 

klinik cevaba göre verilip uygulama aralığı sonunda ön görülen minimum değerin 

üstünde olmayı hedeflemelidir.

Klinik remisyonun veya radyolojik remisyonun sağlandığı zamanki serum anti-TNF 

düzeylerinin, inflamatuar yükün yüksek olduğu aktif hastalık durumunda inflamas-

yonun baskılanarak remisyonun sağlanması için gereken anti-TNF düzeylerinden 

düșük olabileceği unutulmamalıdır.

Pek çok anti ilaç antikor ölçümü tekniğinin ilaç düzeyinden etkilendiği için, ancak 

(terapötik seviye sağladığı düșünülen uygulama aralığında) çok düșük ilaç seviyesi 

(IFX için <3 µg/ml) varlığında antikor araștırılmasını öneriyoruz.

Anti-TNF tedavi kesilmesi açısından değerlendirme yapılacaksa, ancak radyolojik 

remisyon varlığında ve luminal hastalığın (mevcut ise) endoskopik remisyonda 

olması durumunda söz konusu edilmelidir. Klinik remisyon sonrası tedavi kesilmesi 

ile yüksek oranda nüks riski olduğunun hatırlanması gerekir. 

Klinik remisyonun tam radyolojik iyileșme anlamına gelmediği, 1-2 yıl gecikme ile 

radyolojik kapanmanın sağlanabildiği, hatta bazı hastalarda sadece klinik remisyo-

nun elde edilebildiği unutulmamalıdır. 

Bu nedenlerden dolayı klinik remisyon sonrası radyolojik remisyon sağlanmadan 

anti-TNF tedavinin kesilmesini bir kontraendikasyon yoksa önermiyoruz.

Radyolojik remisyon sağlandığı takdirde, en az 6 ay sonra bașka bir MR-fistülografi 

ile bu remisyonu teyit ettikten sonra, kesilmesi zorunlu durumlar haricinde, 

anti-TNF tedavinin tekrar gözden geçirilmesini öneriyoruz. Böyle bir durumda 

anti-TNF kan seviyesini halen öngörülen terapötik aralıkta tutacak bir doz azaltımı 

ile takip önerilmeli, kesme zorunluluğunda nüks açısından yakın takibin gerekli 

olduğu vurgulanmalıdır.

 
 

DİĞER BİYOLOJİK TEDAVİLER

Vedolizumab’ın (VEDO) perianal fistül tedavisindeki yeri IFX ve ADA kadar fazla 

değildir. Çalıșmalarda çoğunlukla tedavi naiv olmayan hastalar değerlendirilmiș 

olsa da yine de anti-TNF bașarısızlığı sonrası VEDO’nun perianal Crohn hastalığında 

yaygın kullanımını önermek için yeterli veri yoktur. 

CH tedavisinde kullanılan diğer görece yeni bir biyolojik ajan ise Ustekinumabdır 

(UST). UST için perianal fistül tedavisindeki tecrübe kısıtlıdır. Her ne kadar akıntıda 

azalma veya objektif olmayan düșük kapanma oranları yayınlanmıș olsa ve tedavi 

Seton
Fistüllerin yaklașık %80’i perianal apselerle ilișkili olduğundan, insizyon ve drenaj 

en yaygın ilk cerrahi müdahaledir.(21) Drenajın yanı sıra, tekrarlayan apse olușumunu 

ve yeni fistül yollarının gelișimini azaltmak için kesici olmayan setonlar kullanılır.(22) 

Fakat tek bașına seton kullanılması tedavi edici değildir ve yeniden müdahale 

gerektirir. Bu nedenle eș zamanlı medikal tedavi önemlidir.(23)

Setonun çıkarılması için uygun zamana hastaya özelinde karar vermek gerekir. Bu 

bazen setonun gereksiz uzun kalması ve kapanmayı geciktirebileceği kaygısı 

yaratabilirse de birçok hastada ise tekrarlayan apse gelișimi için kaçınılmazdır. Bu 

nedenle tekrarlayan apse öyküsü olmayan, ilk drenajı yapılan veya spontan drene 

olan hastalarda seton koymamak apsenin ve fistülün kısa süredeki davranıș șeklini 

ve tedavi etkinliğini erken değerlendirme ve takip sürecindeki beklentileri șekillen-

dirme fırsatı sunar. 

Bu șartlarda seton takılmıș hastada, enfeksiyon komplikasyonu, inflamasyon ve 

akıntı kontrol altına alındığında (düșük debi, gün așırı veya daha az) ve en önemlisi 

hasta idame tedavisi altında iken seton çekilmesi düșünülebilir. 

Bizim önerdiğimiz yukarıdaki ön șartlar ile takılmıș bir seton, antibiyotik tekrar 

bașlanması gerekmeden fistül akıntısı kontrol altında ise (düșük debi, akıntı gün 

așırı veya daha az) çekilebileceği yönündedir. 

Seton çekilmesi konusunda fikir birliği olmaması, perianal fistülün çok değișkenli 

anatomik ve klinik davranıș göstermesi ile ilgilidir. Emin olamama durumunda 

gevșek setonun spontan düșmeye bırakılması hastaların çoğunda görülür ve tercih 

edilebilir. 

 At nalı ve/veya dallanma ile birden fazla eksternal orifis gösteren, çoklu seton olan 

hastalarda en belirgin klinik gösteren traktın seton çekilme zamanlaması için rehber 

olması en uygun davranıș olabilir. Çoklu trakt ve seton içeren fistüllerde, her trakt 

bireysel olarak yukarıdaki prensipler ile değerlendirilmelidir. Bu tür hastalarda 

setonların klinik sonuçlarını değerlendirmeye yetecek zaman aralıkları ile kontrollü 

olarak tek tek çekilmesi önerilir.

Vakaların %60’ına varan oranda bașarı elde edilse de, özellikle kalın flepler kullanıl-

dığında inkontinans riski bulunmaktadır.

Flep her hasta için uygun olmayıp, flep kaldırılabilecek sağlıklı mukazanın olduğu 

sıklıkla tek trakt ve orifisin dikkate alındığı, medikal tedavi ile akıntısı ve inflamasyo-

nun kısmen kontrol altında olduğu hastalarda, bireysel olarak karar verilmelidir.

Lokal Perianal Tedaviler
Lokal kök hücre tedavisi (Darvadstrocel) sonuçları itibar ile seçilmiș hastalarda 

fistülün iç ağzının kapatıldığı bir kondisyon altında, plasebo cevabın yüksek bulunması 

nedeni ile cerrahi uygulanabilecek hastalarda olușabilecek bașarının üzerinde etkili 

olamayacağını düșündürmektedir. (104 haftada klini,k remisyon 40 vs %56)(27)

Diversiyon ve Proktektomi
Perianal fistülde tam iyileșmeyi elde etmek her zaman mümkün değildir ve bu 

nedenle diversiyon ve daha ciddi dirençli vakalarda proktektomi tedavi seçenekle-

ri olmaya devam etmektedir.

Maksimize edilmiș kombine medikal tedaviye yeterli cevabı olmayan hastada 

stoma açmak perianal fistülün klinik ve radyolojik kapanma oranlarını arttıracaktır. 

Șiddetli hastalık durumunda, diversiyon, proktektomiyi önlemek için zaman 

kazandırır. Bu dönem infeksiyöz komplikasyonların yönetilmesi ve medikal tedavi-

nin optimizasyonu fırsatı sunar. 

Perianal fistülü olan ve satellit tutulum için zorunlu intestinal rezeksiyonu olan 

hastalarda stomayı gündeme getirmek özellikle primer anostomozun neden 

olacağı debi artıșı ile fistül akıntısının kontrolünde önemli olacaktır. 

Yine ilișkili olarak diversiyon sonrasında erken dönemde yüksek oranda yanıt elde 

edilse de fistülün radyolojik kapanması sağlanamadığı takdirde kolon devamlılığı 

sağlandığında perianal fistülde nüks nadir değildir.(28)

Sık perianal apse gösteren hastalarda hastanın stomaya erken ikna edilmesi anal 

takip eden dönemde tercihen anti-TNF bașta olmak üzere biyolojik temelli 

sistemik anti-inflamatuvar tedavinin tam perianal iyilik hali sağlanana kadar 

(gereğinde pelvik MR rehberliğinde) kullanılması önerilir. Ek antibiyotik tedavi 

cevaba göre değerlendirilmelidir.

Perianal fistül tedavisi bir kombine hücum tedavisi olup, durum değerlendirmesi 

(perianal MR fistülografi, perianal US, anestezi altında muayene) ile en kısa 

sürede bașlanmalıdır.

Perianal fistül tedavisinde abse ile komplike olan hastalarda drenaj ve kombine 

antibiyotik tedavisi öncelikli olmalıdır. 

İlk kez apse ile komplike perianal fistülde seton takılmasının tekrar eden apseye 

kadar ertelenmesi fistül davranıșına ıșık tutup, seton ilișkili kapanma engeli ve 

çekilme zamanı gibi argümanları engelleyebilir.

Fistülün ikili antibiyotik ile bașlangıç sağaltımına 2 hafta içerisinde anti-TNF ve 

AZA eklenerek, bu kombine tedavinin 10-12 haftada değerlendirilmesi ve gerekir 

ise anti-TNF doz ve doz aralığında arttırma ile klinik cevabı gözleme fistül geleceği 

hakkında bilgi verici olacaktır.

Antibiyotik uygulamanın ikili olarak bașlanıp, kliniği hafif vakalarda 2-4 hafta, ağır 

vakalarda 4-6 hafta ve cevap var ise 10-12 hafta kombine uygulanması, tedavi-

nin erken kesilmesinin negatif etkisini kontrol ederken, kombine tedavinin etkinli-

ğinin kesintisiz olması ile sonuçlara olumlu etkiyecektir. 

Etkinliği ile ilgili tecrübenin çok olması, kiloya göre dozlama avantajı ile anti-TNF 

olarak IFX’ı ilk seçenek haline getirmektedir

Fistül iyileșmesinde farklı bir biyolojik ve/veya tedaviye geçmeden önce ilaç 

düzeyleri ölçümü ve klinik yanıt dikkate alınarak mümkün olan maksimum doz IFX 

tedavisinin yeterince süre verilmiș olduğundan emin olunması, mevcut literatür ve 

klinik gözlemlerimizce en etkin olduğunu düșündüğümüz tedaviyi erken terket-

memizi engeller. 

Klinik remisyon ancak mevcut kombine tedavi dozlarına cevaba ișaret eder, 

tedaviyi azaltma veya aralık açma șeklinde modifiye etmeden önce asıl hedef 

radyolojik remisyon olmalıdır.

Perianal fistülün ciddi komplikasyonlar (multiple apseler, maserasyon, doku 

defekti, ciddi inkontinans ve anal darlık) ile gelmesi durumunda öncelikli stoma ve 

i.v. antibiyoterapi her türlü sonucu olumlu olarak etkileyecektir. 

Medikal kombine tedavinin minimal bașarı sağlayabildiği veya etkin olmadığı 

yüksek debili fistül durumda hastanın stomaya ikna edilmesi ve radyolojik kapan-

ma sağlanana kadar stomayı tutabilme, prensip olmalıdır. 

 

Komplikasyonların kontrolü ile açılmıș stoma da, radyolojik kapanmanın olup 

olmadığı, komplikasyonların kontrol edilip edilemediği ve komplikasyonların hasta 

yașamına olan negatif etkilerinin boyutuna göre karar verilmelidir.

İyi diyalog ile stomanın kapatılması için olan hasta ısrarının rasyonel bir dille kar 

ve zarar açısından hasta ile tartıșılması çok önemlidir. 

Bașta anti-TNF olmak üzere, kombine tedavinin her birleșeni (antibiyotik, anti-TNF, 

immunomodulatör) için doz ve süre optimizasyonu ve tedavi cevabının ve yan etkilerin 

yakın kontrolü, tedaviyi bașarısız ilan etmeden önce değerlendirilmesi mutlak gereken 

basamaklardır. 

Bazı hastalarda semptom kontrolü, hayat kalitesinin sağlanması, komplikasyonların 

engellenmesi, kontinansın sağlanması-korunması yanlızca stoma ile sağlanabileceği 

en bașından hasta ile paylașılmalıdır. 

Stomayı kabul etmeyen hastalarda, mevcut komplikasyonları, geçiciyi reddederken 

kalıcı stomanın kaçınılmaz olabilmesi, morbidite ve hatta nadir de olsa mortalite 

potansiyelini hastaya anlatmak klinisyenin öncelikli görevi olup, hastaya yaklașımın 

ve iletișimin fark getireceği unutulmamalıdır

Önceleri fistülün %50 akıntısında azalma klinik cevap olarak kabul edilirken bu gün 

radyolojik kapanmayı telaffuz ediyor olmamız beklentilerimizin ne kadar değișip 

rasyonelleștiğini gösterirken bașarı aynı oranda arttırabilmiș değiliz. 

Perianal fistül için klinik yanıt tanımı fistüllerin %50’sinde kapanma olması, klinik 

remisyon ise tüm fistüllerde klinik kapanmanın olması olarak tanımlanmakta ise de 

bu tanımlama kesitsel ve anlık bir değerlendirme olup, fistül davranıșının dalgalı seyrini 

dikkate almayan bir ölçümlemedir. Bu nedenle perianal fistül bașta olmak üzere, klinik 

fistül remisyonunun > 3 ay üzerinde, minimal iç çamașır kirlenmesi dahil, hiçbir akıntı 

olmaması ve kompresyon akıntı olușmaması șeklinde tanımını daha doğru buluyoruz. 

Bununla birlikte 3 aylık sürede akıntı sürecinin klinik değerlendirmesi (mevcut en sık 

İBH takip vizit aralığı ile rastlantısal süresel birliktelik) içinde, hastalar PAF akıntısı için 

rutin sorgulandığında, çok minimal olduğu için önemsemeyip belirtmeyi ihmal etmeleri 

veya hekimin bunu önemsiz görmesi olasıdır. Bu nedenle önerdiğimiz 3 aylık bir 

sürenin akıntısız geçmiș olmasını KR için kriter olarak alsak bile, bu tanıma șüphe ile 

yaklașarak PAF tedavi değerlendirmesini objektif radyolojik remisyon üzerinde kurgu-

lamamız, bize kesin ve açık bir tedavi hedefi verir.

Perianal fistülde klinik cevap (KC), hastayı takip eden klinisyenin öngörüsü ile șekille-

nen, birden çok parametreli ve daha az objektif bir değerlendirmedir. Bu değerlendir-

 Klinik olarak aktif bir perianal fistül saptandığında, tedavi antibiyotik ile bașlamak 

ve 2-4 hafta içinde AZA + anti-TNF kombinasyonu eklenerek tedaviye devam 

edilmesi önerilir. 

Bu yaklașım hemen hepsi belli oranlarda hepatotoksik olan, özellikle ikili antibiyotik, 

tedavi ajanlarının (anti-TNF, AZA, antibiyotik) toksite potansiyellerini değerlendirile-

bileceği gibi fistülde potansiyel infeksiyon birlikteliğini de göz ardı etmemiș ve izole 

antibiyotik altında fistülün nasıl davrandığının gözlemlememizi sağlar. 

Tedavide Antibiyotikler
Antibiyotikler, özellikle metranidazol ve ciprofloxacin, anaerop spektrumu ve doku 

penetrasyonu çok iyi olan iki ajanın kombinasyonu, aktif perianal fistüllerin ve abse 

komplikasyonunun tedavisinde ilk basamak olarak önemli bir yer tutmaktadır.

 

Basit fistüllerin veya CH ilișkisiz fistüllerin tedavisinde antibiyotik monoterapisi 

uygun olabilir, fistülün kompleks ve/veya yüksek debili olması antibiyotik uygulama-

nın 2 ajan ile bașlanması için uyarı olarak kabul edilmesi zaman ve efektif tedavi 

açısından göz önünde tutulması önerilir. 

Kompleks fistüller için immunsupresif tedavi olmadan mono - antibiyoterapi yeterli 

değildir ve akıntı kesilse bile antibiyotik sonlandırıldıktan sonra nüks sıktır.(12)

Sıklıkla gözlenebilen metranidazol ilișkili intolerans düzeyinde gastrointestinal yan 

etkiler söz konusu olduğunda, anaerobik spektrumu olan bir antibiyotik, (amoksisi-

lin+ clavulonik asit) ile değișimi veya ciprofloxsasin in moksifloxasin ile değișimi 

önerilebilir.

Remisyon indüksiyonunda antibiyotik + biyolojik + AZA kombinasyonu özellikle 

debisi yüksek kompleks fistüllerde önemlidir. 

Prezantasyonda klinik remisyon gösteren (< 3 ay hiç akıntı olușturmayan) ve apse 

kliniği olmayan kișilerde antibiyotik önermiyoruz. Klinik ve biyokimyasal bulgu olmadan, 

MR-fistülografinin apse varlığına ișaret etmesi durumunda, bunun < 1 cm apse veya 

genișlemiș bir fistül traktı olup olmadığının tekrar değerlendirilmesini öneriyoruz. 

Stoplanan antibiyotikler sonrası kombine tedavi devam ederken klinik cevapta 

dalgalanmanın araya tekrar antibiyotik ile girme ile stabilizasyonu, klinik pratikte 

çok sık karșılașılan bir durum olup, antibiyotik cevaplı hastalarda yakın klinik kontrol 

ile uygulanabilir. 

İnflamasyon tedavisinde kullanılan tüm ilaçların hepatotoksisite potansiyallerinin, 

özellikle kombine fistül tedavisi altında potansiyelize olabileceği unutulmamalı ve 

özellikle ikili antibiyoterapi alan hastalarda toksite açısından yakın takip sağlanma-

lıdır. 

Kronik böbrek yetmezliği durumunda ve kemik gelișiminin tam olmadığı genç 

hastalarda ve kardiyak aritmi potansiyeli olan hastalarda (uzun QT) ciprofloxacin 

doz azaltımı veya kullanılmaması klinisyenin dikkatinde olmalıdır. 

Yașlı, komorbiditeleri olan, sık yatıș ihtiyacı gösteren hastaların immunosupresif 

tedavi altında daha kırılgan olmaları gerçeği, antibiyotik ilișkili Cl.difficile diyaresi 

ve nadir olsa da psodo-membranöz enterekolit açısından yakın takiplerini gerektirir. 

Tedavide İmmünomdülator
İmmunomodulatör ilaçlardan tiyopurinler (AZA 6-merkaptopürin(6-MP) semptom-

larda iyileșme sağlasa da fistül kapanma oranları düșük ve nüks sıktır. Perianal 

fistül tedavisinde kısmen etkin oldukları söylenebilirse de(13) asıl beklenti kombine 

tedavideki sinerjik etkileri ile ilgilidir. 

Metotreksat için perianal fistül tedavisi ile ilgili tecrübe AZA ya kıyasla daha kısıtlıdır, 

bu amaçla kullanımından ziyade luminal hastalık tedavisinde veya anti TNF etkinliği 

amacıyla kullanılabilir.(14)

Izole anti-TNF’e kıyasla immunmodulatular + anti-TNF kombinasyon tedavisinin 

avantajı olmadığını söyleyen çalıșmalar olsa da yüksek klinik yanıtla ilișkili olduğunu 

vurgulayan gözlemsel çalıșmalar mevcuttur.(15,16) Bu çalıșmalarda anti-TNF düzeyle-

ri ile ilgili veri olmaması nedeniyle immunmodulatörlerin katkısının anti-TNF immu-

nojenitesi ve düzeyleri üzerinden mi olduğu belirsizdir. 

Perianal fistül tedavisinde, her dozun klinik değerlendirmesi indüksiyonu takiben 

en az 3 uygulama sonrası (8 hafta ara uygulamada 6 ay, 4 hafta ara uygulamada 

3 ay) olmasını öneriyoruz.

 

Anti-TNF tedavinin 3-6.ayında klinik ve radyolojik değerlendirme, anti-TNF doz 

artımı veya kombine tedavi unsurlarını yönetmek için yardımcı olabilirse de MR-fis-

tülografinin komplikasyon olușması dıșında, en azından klinik remisyonun olmadığı 

hastalarda klinik kararlara etkisi çok kısıtlı olacaktır. Klinik remsiyon söz konusu 

ise, radyolojik iyileșme veya remisyon MR-fistülografi ile doğrulanması önemlidir. 

Klinik remisyonda inflamasyon bulguları gerilese de MR’da tam iyileșmenin 12 ay 

veya daha sonraya kadar uzayabildiği unutulmamalıdır.

Klinik yanıta göre anti-TNF dozunda artıș ve/veya aralığında düșme daha pratik ve 

tedavi hedefi odaklı ise de, yeterli idame anti-TNF (IFX 10 mg/kg/ 8 hafta en az 3 

doz) altında cevabı olan ancak henüz klinik remisyon göstermeyen hastada ilaç 

seviyesinin terapotik aralıkta olup olmadığının kontrolünü öneriyoruz. 

Cevabın minimal veya hiç olmadığı hastada, kombine tedavi unsurlarını optimize 

edip, gerekiyor ise antibiyotik kullanımı veya devamı altında önce 3 doz 10 mg/kg/ 

4 hafta uygulama ve takibinde klinik cevaptan bağımsız seviye ölçümü öneriyoruz. 

Yüksek doz IFX (10 mg/kg/ 4 hafta) tedavisi altında kısmi fistül yanıtı olan, 

tedavi dönemi yaklaștığında klinik bulgu ve akıntı șikayetleri artan hastalarda 

düșük anti-TNF düzeyleri ile birlikte anti ilaç antikoru saptanmadığı durumlar-

da, hasta özelinde değerlendirilerek daha yüksek doz anti-TNF tedavisi değer-

lendirilebilir.

Fistül için ön görülen terapötik seviye altında düzey geri ödeme sisteminden yüksek 

doz talebi düșündürmeli ancak anti-TNF ye olan antikor pozitifliği birlikteliği var 

ise, özellikle klinik cevabın yeterli olmadığı hastalarda, anti-TNF değișikliği daha 

olumlu klinik sonuçlar getirebilir. 

Anti-TNF tedavi ilișkili, tedaviyi takiben gelișen simetrik küçük eklem tutulumlu 

poliartalji șikayeti anti ilaç antikor varlığı için uyarıcı olabilir. 

optimizasyonu ile anti-TNF cevapsız hastalarda, UST’nin perianal fistül hastalarında 

faydalı olabileceğini düșündürse de, bu etkinin boyutu ve gerçek etkinliği șimdilik 

umut vaat etmemektedir. 

Upadacitinib (UPA), hem UC hem de CH tedavisinde yakın dönemde klinik kullanım 

yeri bulan selektif bir JAK1 inhibitörüdür. Faz çalıșmalarının alt grup analizlerinde 

elde edilen fistül ilișkili sonuçların değerlendirilme parametreleri, klinisyeni ikna 

edecek düzeyde olmayıp uzun süreli takip sonuçları olarak da anlamlı sonuçlar 

içermemektedir (12. haftada fistülde klinik remisyon elde edilen ve fistül drenajında 

≥%50 azalma elde edilen hastaların oranı, UPA ile plaseboya kıyasla daha yüksek).

IL-23 blokörlerinin yeni kullanımları ve halen devam eden PAF ilișkili faz çalıșmaları 

nedeniyle, kombine ve çok unsurlu olması gereken PAF tedavisindeki rolü henüz 

net değildir. 

Cerrahi Tedavi
Biyolojikleri içeren medikal tedaviye rağmen perianal fistül hastalarının %60 

kadarında peri-anal girișim gerekmektedir; multidisipliner yaklașım ve cerrahi 

teknikler önemli bir yer tutmaktadır.(20)

Kompleks fistüllerin büyük kısmı fistülektomi, fistülotomi ile dıșkı inkontinansı ile 

sonuçlanacağı bir yerleșim ve dağılım gösterirler. Bu nedenle cerrahi prosedürün 

seçimi hastalığın karmașıklığına, konumuna ve sfinkter hasarı riskinin en aza 

indirilmesine dayanmaktadır. 

Mevcut komplikasyon potansiyelleri özellikle perianal bölge söz konusu olduğunda 

öncelikle tecrübeli bir İBH cerrahının olup olmadığı cerrahi tedavi olasılığının ön 

șartı ve belirleyicisi olacaktır.

Medikal tedavinin fistül klinik ve radyolojik remisyonundaki kısıtlı bașarısı göz 

önünde tutularak, her hastada bu tedavi hedeflerine ulașabilmek için, tecrübeli bir 

radyolog eșliğinde MR-fistülografi değerlendirmesi ve remisyon odaklı cerrahi 

girișimler için bu konuda tecrübeli bir cerrah görüșü alınmasını öneriyoruz.

PERİANAL CROHN TEDAVİSİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026184

Setonun/ların bir grup tedaviye cevapsız ve sık apse kliniği gösteren hastada uzun 

süre veya hayat boyu kalıcı olarak tek tedavi șansı olabileceği unutulmamalıdır. 

Fistülotomi
Fistülotomi, fistülün uzunluğu boyunca açılması ve epitelize traktın yok edilmesi 

ișlemidir. Superfisyal, alçak intersfinkterik ve sfinkterin %33’ünden daha azını 

içeren alçak transsfinkterik fistüllerin tedavisinde oldukça etkilidir.(24) Yüksek 

iyileșme oranları (%80) bildirilse de nüks oranlarının da %15’e kadar çıkabildiği 

rapor edilmiștir. 

Kısa anal kanal durumunda, belirgin eksternal sfinkter tutulumunda veya süregelen 

ishali olan hastalarda inkontinans riskine dikkat edilmelidir.(25)

Diğer Yaklașımlar 
Kompleks PAF tedavisinde, daha konservatif, sifinkter fonksiyonunu koruyan, LIFT, 

iç ağzın bağlanması, flap çevirme gibi girișimler, sıklıkla ön șart gerektiren, tek 

veya az sayılı seçilmiș fistüllerde uygulanıp kısıtlı bașarılar gösterse de, bahsi geçen 

cerrahi süreçler ile medikal tedavinin birlikteliğinin yalnız medikal tedaviye oranla 

daha yüksek bașarı șansı öngördüğü literatürde gösterilmiștir.

İntersfinkterik fistül traktının ligasyonu: transsfinkterik fistüllerin ve intersfinkterik 

alandan geçen bazı karmașık fistüllerin tedavisi için bașka bir cerrahi seçenektir. 

İntersfinkterik olukta bir kesi yapılır ve fistül yolunun iç ve dıș uçları belirlenip bağla-

nır.(26) Kompleks fistüller sıklıkla bu profilde aday olmazlar. Seçili komplike fistül 

hastalarında radyoloji ve cerrahi görüșü alınarak fistül traktlarının bu girișimin 

uygunluğu açısından değerlendirilmesini öneriyoruz. Bu yaklașım hem klinik remis-

yon sağlanması hem de inflamatuvar yükün azaltılarak medikal tedavi etkinliği 

açısından önemli olabilir.

Endorektal fleb ise kütanöz yara olușturmayan ve sfinkter kompleksini koruma 

avantajına sahip bir cerrahi seçenektir. Prosedür, traktın kürtajını ve üstünün 

dikilmesini, ardından fistülün iç açıklığı kapatmak için bir flep yapılmasını içerir. 

Böylece fistülün dıș açıklığın kendi kendine boșalmasına ve iyileșmesine izin 

verilir.(24)

fibroza gidiși azaltacağı gibi fistülün radyolojik kapanma șansını arttırır. 

Perianal fistülün klinik kapanması değil radyolojik olarak kapanması ve MR 

fistülografi de aktivite göstermemiș olması ancak stomanın kapanması için 

hareket noktası olmalıdır. Bu süre sıklıkla 6 ay-1 yıl veya daha fazla olabilir. 

Radyolojik olarak fistülü kapanan hastalarda mevcut tedavinin kesilmeden 

devamı önerilir.

 

Anti-TNF dozu yanıta göre azaltılabilirse de kesilmesi önerilmez. Perianal fistül 

radyolojik kapanmasını takip eden ilk 6 ay 1 yıl sonra sonrasında MR ile radyolojik 

kapalı olduğunun teyidini ve takiben yakın klinik takip ile izlenmesini öneriyoruz.

Perianal bölgenin maserasyon, apse ve/veya multiple fistül traktları ile komplikasyona 

çok açık olduğu komplike durumda, stomayı birinci basmak yapıp i.v. antibiyotik 

+lokal antifungal, anti-iflamatuar (oxido-zinc), vac tedavileri ile yukarıda belirlediğimiz 

kombine medikal tedavinin kullanılması hastayı stabilize edecek tek tedavi olabilir. 

Stoma ve maksimum medikal tedaviye rağmen dirençli hastalarda anal kanal ile 

birlikte proktektomi ve kalıcı stoma kaçınılmaz olabilir. Ancak stoma bir cerrahi 

tedavi olmaktan çok, sifinktere direkt müdahalenin olmadığı, optimize edilmiș 

medikal tedavinin bașarısını arttırabilecek ek bir modalite olarak algılanmalıdır. 

Literatür iki yönde değerlendirmeler olsa da, optimize edilmiș medikal tedaviye ek 

yapılan stomanın kompleks PAF bașarısına katkısından söz edebiliriz.(29)

Stoma reddi olan hastada hastane yatıșı yapılarak; seton, 4-6 haftalık i.v kombine 

antibiyotik, lokal tedavi ile kombine medikal tedavi denenebilirse de bașarısızlık ve 

komplikasyon olușmasının, erken stoma açılan hastalara kıyasla daha fazla 

olması beklenmelidir.

Miles operasyonu (abdominoperineal rezeksiyon) yapılmıș, perianal bölgenin çok 

masere olup yağlı planlarda inflamasyonun olduğu hastalarda, post-op perianal 

komplikasyonları önlemek, rezidü kalmıș veya post-op gelișebilecek fistüllerin 

olușumunu engellemek ve yara iyileștirmesini kolaylaștırmak için operasyonu 
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Epidemiyoloji
Crohn hastalarının %4-10’a kadarında ilk tanı anında perianal hastalık mevcuttur 

ve hastalık süresi arttıkça kümülatif risk de artmaktadır. Üçüncü basamak klinikler-

de perianal fistül ile takipli hasta oranı %30’u geçebilmektedir. İzole perianal 

hastalık, yüksek fistül birlikteliği ile gider, daha küçük bir yüzde teșkil eder ve bazı 

hastalarda lüminal satellit tutulumla birlikteliği bașlangıçta fark edilmemiș olabilir.

Sık kullanılan anatomik bir sınıflandırma olan Parks fistülleri eksternal anal sfinkter-

le olan ilișkisine göre intersfinkterik, transsfikterik, suprasfinkterik ve ekstrasfinkte-

rik olarak tanımlamaktadır.(1) Diğer bir sınıflama ise basit ve kompleks fistüldür. 

Basit fistüller alçak transsfinkterik veya intersfinkterik olarak tanımlanırlar ve 

eksternal anal sfinkterin distal 1/3’ ünden azını tutar ve dentat line altındadır. 

Kompleks fistüller ise yüksek transsfinkterik, suprasfinkterik, ekstrasfinkterik 

fistüller ve at nalı fistülleri içerir, birden fazla perianal açıklığı olan ve abse -koleksi-

yon, anal darlık ilișkili fistüllerdir.(2)

Fistül Tedavi Bașarısı İlișkili Faktörler
Perianal fistül tedavisinin, potansiyel komplikasyonlarının ciddi sonuçları olması 

nedeni ile, en erken sürede bașlanması gereken kombine bir hücum tedavisi 

olduğu hatırlanmalıdır.

Fistül tipi, anal kanalda darlık, dıșkı inkontinansı, perianal maserasyon, abse gibi 

komplikasyonların olup olmaması fistül tedavisini yönlendirecektir. Proktit varlığı 

fistül tedavi yanıtının kötü olması ile nüks riskinin bağımsız bir göstergesi olarak 

kabul edilebilir. 

Sigara alıșkanlığı, striktürler, luminal satellit tutulum da kötü tedavi yanıtı ile ilișkili 

diğer faktörlerdendir.(3)

Kompleks yapıda fistüller, uzun - daha yüksek volümlü fistüllerin inflamatuvar yükünün 

daha fazla ve iyileșmenin daha zor ve uzun süreli olabileceği söylenebilir.(4)

Komplikasyon gelișmeden erken dönemde bașlanan kombine tedavi sonuçlara 

olumlu yönde etki ederek bazı hastalarda kaçınılmaz olabilen kalıcı stomaya gidiși 

engelleyebilir. 

Fistül Tedavi Hedefi - Remisyon Tanımları
Yașlanan fistüldeki fibrotik değișikliklerin ve/veya endotelizasyonun tedavi (anti-TNF) 

etkisinde azalmaya neden olabileceği ve tam fistül kapanmasını zorlaștıracağı öne 

sürülebilir. Bu nedenle step-up yaklașımından ziyade erken biyolojik tedavi perianal 

fistül için uygundur. 

Fistül tedavisinde hedef fistülün en erken ve sorun olușturmadan kapanması ise de 

özellikle komplike olmuș fistüllerde uzun soluklu bir tedavi sürecinin olacağı ve yakın 

takip gerektireceği unutulmamalıdır. 

Perianal fistülün ilk tedaviye olan cevabı uzun süreli davranıșı hakkında fikir verici 

olabilir. Bu nedenle anti-TNF indüksiyon dönemi ile idame arasında olan süre (12-16 

hafta) içinde bașta antibiyotik olmak üzere kısa sürede eklenen anti-TNF+Azatiyopurin 

(AZA) kombinasyon cevabını değerlendirmek önemlidir. 

meye somut destek olabilecek CRP ise ancak görece > 50% bir düșme eșlik ediyor 

ise kısmen destekleyici olabilir. CRP düșmesi, PAF dıșı luminal hastalık cevabı ile ilișkili 

olsa da, inflamatuar yükte genel bir azalma, en azından komplikasyon olmaksızın 

olumlu ilerleme olarak düșünülebilir. 

Klinik olarak fistül ağzı kapansa da MR’da fistül yolunun açık olabildiği gösterilmiștir(5) 

ve klinik pratikte rutin karar verdirici olarak kullanılması çok önemlidir. Radyolojik 

olarak fistül kapanması luminal hastalığın endoskopik remisyonu ile eșdeğer tutulması 

yanlıș olmaz ve uzun dönem remisyon ilișkili olabileceğinden tedavi hedefi haline 

gelmesi oldukça uygundur.(6) Klinik remisyon sonrası eğer radyolojik fistül kapanma 

sağlanabilirse aradaki sürenin sıklıkla en az 6 ay, çoğunlukla da 1 yıl veya daha uzun 

olabileceğini vurgulamak gerekir. 

Medikal Tedavi
Perianal fistül spektrumu basit fistül ile kompleks yüksek debili perianal bölgenin 

ileri masere olduğu komplikasyonlu form arasında dağılır. 

Medikal tedavi spektrumu; kısa süreli tek antibiyotik ile bașlayıp kombine çift 

antibiyotik, + maksimum doz anti-TNF ve AZA 2-2.5 mg/kg ile uzun süreli kombi-

nasyon + saptırıcı stoma birlikteliği arasında değișir. Erken anti-TNF tedavisinin 

perianal hastalık için olumlu olabileceğini düșündüren bulgular(7,8) ve fistülize 

hastalıkta, hastalık süresi ile IFX’e yanıt oranı arasında negatif ilișki erken ve 

anti-TNF içeren bir tedavi rejimini destekler.(9)

Perianal Crohn hastalığını tedavi ederken, immünsüpresif tedaviye bașlamadan 

önce varsa altta yatan abse veya enfeksiyonun ortaya konması ve kontrol altına 

alınması önemlidir

Tek bașına anti-TNF indüksiyon tedavisine kıyasla AZA ile kombinasyon antibiyotik 

kullanılması, klinik yanıt ve remisyon açısından üstündür.(10) Intravenöz uygulama 

ve gerektiğinde doz artıșı yapılan IFX bu nedenle daha yüksek klinik bașarı göstere-

bileceği düșünülebilirse de bizim karșılaștırmamız i.v ve s.c Infliximab uygulamanın 

PAF tedavi etkinliği arasında bir fark göstermeyip s.c uygulamanın daha kararlı 

anti-TNF seviyesi sağladığı yönündedir.(11)

Tam klinik remisyon göstermese de, anti-TNF + AZA kombinasyonu ile indüksiyon 

dönemini ve idame geçișinde (12-16 hafta) klinik cevabı (akıntı ve debi kontrolünde 

belirgin azalma olan + CRP de belirgin düșme) olan ve/veya aralıklı akıntı olușturan 

fistüllerde, klinik remisyon sağlamak için takipte, 2-4 hafta antibiyotik eklenerek 

klinik sonuca katkısının yakın gözlenmesini tedavinin etkinliğine katkıda bulunabilir.

Antibiyotik eklenen her hastada yeterince süre ve kombine antibiyotik kullanımı 

antibiyotiğin etkinliği konusunda bir fikir vereceği gibi, özellikle indüksiyon 

döneminde anti-TNF ve AZA kombinasyonunu potansiyalize edecektir.

Antibiyotik tedavisinin süresi konusunda bile fikir birliği olmaması, hastalar arasın-

daki çok değișken cevap ve tedaviye uyumsuzluk ile tekrar akıntı bașlaması șașırtıcı 

değildir ve hasta bazında değerlendirilmelidir. Ancak kısa süreli ve/veya kombine 

olmayan antibiyoterapi fistül davranıșı konusunda fikir sahibi olmamızı engelleyebi-

leceği gibi, istikrarsız ve sık tekrarlanan daha uzun süreli antibiyotik maruziyetine 

neden olabilir.

Önerimiz, yukarıdaki șartlarda eğer bașlanır ise yüksek debili, eski, pürülan akıntılı 

fistüllerde tedavinin bașlangıç döneminde 4-6 hafta ikili antibiyoterapi olup, 

antibiyoterapiye cevap verenlerde takip eden 4-6 hafta tek ajan ile devam etmenin 

uygun olabileceğidir. Bu süre bu özellikte olmayan, rölatif yeni, düșük debili, veya 

pürülan olmayan perianal fistüllerde 2-4 hafta olarak hedeflenebilir. Antibiyotik 

yanıtı olan ve antibiyotik kesildikten sonra akıntının nüks ettiği hastalarda, yan etki 

açısından takip edilerek daha uzun dönem tek / çift antibiyotik ve/veya yarım doz 

kullanım akıntı ve inflamasyon kontrolü açısından katkı sağlayabilir. Burada önerilen 

șartlı antibiyotik kullanımı, fistül davranıșını değerlendirme diye adlandırdığımız, 

2-4 haftalık süre dıșında, mutlak anti-TNF + AZA kombinasyonu ile birlikte olması 

tedavi bașarısı açısından göz önünde tutulmalıdır. 

Cevabın kombinasyon antibiyotik ile daha umut verici olması durumunda (hastanın 

kendi tarifi ile akıntı ve debi kontrolünde belirgin azalma + CRP de belirgin düșme) 

klinik remisyon yok ise, anti-TNF, AZA dozlarının modifikasyonundan bağımsız, 

yakın kontrol ile ikili antibiyotik süresi uzatılması klinisyenin kararı olmalıdır. 

Antibiyotik yanıtına göre mevcut dozun yarıya düșürülmesi düșünülebilir.

Dirençli ve komplikasyona açık hastalık olması nedeniyle CH ilișkili perianal fistül 

tedavisinde İmmunomodulatörlerin anti-TNF ile kombine olarak kullanımı ve doz 

optimizasyonları daha iyi alternatifler ortaya çıkana kadar potansiyeli olduğunu 

düșündüğümüz en iyi tedavidir.

Kombinasyon tedavisinin en zayıf halkası olduğu düșünülse de, toksite olmadığı sürece, 

AZA nın kombinasyon tedavisine dirençli fistüllerde 12 ay dan önce, cevaplı olanlarda 

radyolojik kapanma olmadan önce kesilmesini veya doz azaltımını önermiyoruz.

Tedavide Anti TNF
Mevcut biyolojiklerin, Crohn ilișkili faz çalıșmalarının sub-grup analizleri üzerinden 

yapılan fistül tedavi etkinliklerinin değerlendirilmesi, birçok yönü ile bias içeren 

perianal fistül remisyon tanımları üzerinden yapılan ve gerçek klinik pratik ile 

paralellik göstermeyen sonuçlardır. 

Anti-TNF’ler perianal fistül tedavisinde ana tedavi ajanı olarak görülmesi 25 yılı așan 

gerçek hayat verileri ile ilișkili olarak ortaya çıkmıștır. Anti-TNF ajanlar içerisinde i.v 

uygulama ve doz artıșının kiloya göre olma avantajı ile ön plana çıkan IFX’dır. Bu 

çıkarımın yanında IFX indüksyon tedavisi akıntıda azalma ve klinik yanıt ile ilișkili olup(17) 

remisyonun idamesinin remisyonun devamlılığıyla ilișkili olduğunu göstermiștir.(16)

Tedavinin farklı zamanlarında (indüksiyon sonrası/idame sırasında) farklı IFX serum 

düzeyleri (6-15 µg/ml) fistül yanıtı ile ilișkilendirilmiștir.(18,19)

Yanıt için bildirilen IFX düzeyleri çoğunlukla lüminal tedavi bașarısı için bildirilenler-

den yüksek düzeylerdedir. Bu nedenle cevaplı veya klinik remisyon gösteren 

hastalarda henüz sup-raterpötik sayılan bir üst sınır yoktur ve anti-TNF doz artırımı 

klinik cevaba göre verilip uygulama aralığı sonunda ön görülen minimum değerin 

üstünde olmayı hedeflemelidir.

Klinik remisyonun veya radyolojik remisyonun sağlandığı zamanki serum anti-TNF 

düzeylerinin, inflamatuar yükün yüksek olduğu aktif hastalık durumunda inflamas-

yonun baskılanarak remisyonun sağlanması için gereken anti-TNF düzeylerinden 

düșük olabileceği unutulmamalıdır.

Pek çok anti ilaç antikor ölçümü tekniğinin ilaç düzeyinden etkilendiği için, ancak 

(terapötik seviye sağladığı düșünülen uygulama aralığında) çok düșük ilaç seviyesi 

(IFX için <3 µg/ml) varlığında antikor araștırılmasını öneriyoruz.

Anti-TNF tedavi kesilmesi açısından değerlendirme yapılacaksa, ancak radyolojik 

remisyon varlığında ve luminal hastalığın (mevcut ise) endoskopik remisyonda 

olması durumunda söz konusu edilmelidir. Klinik remisyon sonrası tedavi kesilmesi 

ile yüksek oranda nüks riski olduğunun hatırlanması gerekir. 

Klinik remisyonun tam radyolojik iyileșme anlamına gelmediği, 1-2 yıl gecikme ile 

radyolojik kapanmanın sağlanabildiği, hatta bazı hastalarda sadece klinik remisyo-

nun elde edilebildiği unutulmamalıdır. 

Bu nedenlerden dolayı klinik remisyon sonrası radyolojik remisyon sağlanmadan 

anti-TNF tedavinin kesilmesini bir kontraendikasyon yoksa önermiyoruz.

Radyolojik remisyon sağlandığı takdirde, en az 6 ay sonra bașka bir MR-fistülografi 

ile bu remisyonu teyit ettikten sonra, kesilmesi zorunlu durumlar haricinde, 

anti-TNF tedavinin tekrar gözden geçirilmesini öneriyoruz. Böyle bir durumda 

anti-TNF kan seviyesini halen öngörülen terapötik aralıkta tutacak bir doz azaltımı 

ile takip önerilmeli, kesme zorunluluğunda nüks açısından yakın takibin gerekli 

olduğu vurgulanmalıdır.

 
 

DİĞER BİYOLOJİK TEDAVİLER

Vedolizumab’ın (VEDO) perianal fistül tedavisindeki yeri IFX ve ADA kadar fazla 

değildir. Çalıșmalarda çoğunlukla tedavi naiv olmayan hastalar değerlendirilmiș 

olsa da yine de anti-TNF bașarısızlığı sonrası VEDO’nun perianal Crohn hastalığında 

yaygın kullanımını önermek için yeterli veri yoktur. 

CH tedavisinde kullanılan diğer görece yeni bir biyolojik ajan ise Ustekinumabdır 

(UST). UST için perianal fistül tedavisindeki tecrübe kısıtlıdır. Her ne kadar akıntıda 

azalma veya objektif olmayan düșük kapanma oranları yayınlanmıș olsa ve tedavi 

Seton
Fistüllerin yaklașık %80’i perianal apselerle ilișkili olduğundan, insizyon ve drenaj 

en yaygın ilk cerrahi müdahaledir.(21) Drenajın yanı sıra, tekrarlayan apse olușumunu 

ve yeni fistül yollarının gelișimini azaltmak için kesici olmayan setonlar kullanılır.(22) 

Fakat tek bașına seton kullanılması tedavi edici değildir ve yeniden müdahale 

gerektirir. Bu nedenle eș zamanlı medikal tedavi önemlidir.(23)

Setonun çıkarılması için uygun zamana hastaya özelinde karar vermek gerekir. Bu 

bazen setonun gereksiz uzun kalması ve kapanmayı geciktirebileceği kaygısı 

yaratabilirse de birçok hastada ise tekrarlayan apse gelișimi için kaçınılmazdır. Bu 

nedenle tekrarlayan apse öyküsü olmayan, ilk drenajı yapılan veya spontan drene 

olan hastalarda seton koymamak apsenin ve fistülün kısa süredeki davranıș șeklini 

ve tedavi etkinliğini erken değerlendirme ve takip sürecindeki beklentileri șekillen-

dirme fırsatı sunar. 

Bu șartlarda seton takılmıș hastada, enfeksiyon komplikasyonu, inflamasyon ve 

akıntı kontrol altına alındığında (düșük debi, gün așırı veya daha az) ve en önemlisi 

hasta idame tedavisi altında iken seton çekilmesi düșünülebilir. 

Bizim önerdiğimiz yukarıdaki ön șartlar ile takılmıș bir seton, antibiyotik tekrar 

bașlanması gerekmeden fistül akıntısı kontrol altında ise (düșük debi, akıntı gün 

așırı veya daha az) çekilebileceği yönündedir. 

Seton çekilmesi konusunda fikir birliği olmaması, perianal fistülün çok değișkenli 

anatomik ve klinik davranıș göstermesi ile ilgilidir. Emin olamama durumunda 

gevșek setonun spontan düșmeye bırakılması hastaların çoğunda görülür ve tercih 

edilebilir. 

 At nalı ve/veya dallanma ile birden fazla eksternal orifis gösteren, çoklu seton olan 

hastalarda en belirgin klinik gösteren traktın seton çekilme zamanlaması için rehber 

olması en uygun davranıș olabilir. Çoklu trakt ve seton içeren fistüllerde, her trakt 

bireysel olarak yukarıdaki prensipler ile değerlendirilmelidir. Bu tür hastalarda 

setonların klinik sonuçlarını değerlendirmeye yetecek zaman aralıkları ile kontrollü 

olarak tek tek çekilmesi önerilir.
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Vakaların %60’ına varan oranda bașarı elde edilse de, özellikle kalın flepler kullanıl-

dığında inkontinans riski bulunmaktadır.

Flep her hasta için uygun olmayıp, flep kaldırılabilecek sağlıklı mukazanın olduğu 

sıklıkla tek trakt ve orifisin dikkate alındığı, medikal tedavi ile akıntısı ve inflamasyo-

nun kısmen kontrol altında olduğu hastalarda, bireysel olarak karar verilmelidir.

Lokal Perianal Tedaviler
Lokal kök hücre tedavisi (Darvadstrocel) sonuçları itibar ile seçilmiș hastalarda 

fistülün iç ağzının kapatıldığı bir kondisyon altında, plasebo cevabın yüksek bulunması 

nedeni ile cerrahi uygulanabilecek hastalarda olușabilecek bașarının üzerinde etkili 

olamayacağını düșündürmektedir. (104 haftada klini,k remisyon 40 vs %56)(27)

Diversiyon ve Proktektomi
Perianal fistülde tam iyileșmeyi elde etmek her zaman mümkün değildir ve bu 

nedenle diversiyon ve daha ciddi dirençli vakalarda proktektomi tedavi seçenekle-

ri olmaya devam etmektedir.

Maksimize edilmiș kombine medikal tedaviye yeterli cevabı olmayan hastada 

stoma açmak perianal fistülün klinik ve radyolojik kapanma oranlarını arttıracaktır. 

Șiddetli hastalık durumunda, diversiyon, proktektomiyi önlemek için zaman 

kazandırır. Bu dönem infeksiyöz komplikasyonların yönetilmesi ve medikal tedavi-

nin optimizasyonu fırsatı sunar. 

Perianal fistülü olan ve satellit tutulum için zorunlu intestinal rezeksiyonu olan 

hastalarda stomayı gündeme getirmek özellikle primer anostomozun neden 

olacağı debi artıșı ile fistül akıntısının kontrolünde önemli olacaktır. 

Yine ilișkili olarak diversiyon sonrasında erken dönemde yüksek oranda yanıt elde 

edilse de fistülün radyolojik kapanması sağlanamadığı takdirde kolon devamlılığı 

sağlandığında perianal fistülde nüks nadir değildir.(28)

Sık perianal apse gösteren hastalarda hastanın stomaya erken ikna edilmesi anal 

takip eden dönemde tercihen anti-TNF bașta olmak üzere biyolojik temelli 

sistemik anti-inflamatuvar tedavinin tam perianal iyilik hali sağlanana kadar 

(gereğinde pelvik MR rehberliğinde) kullanılması önerilir. Ek antibiyotik tedavi 

cevaba göre değerlendirilmelidir.

Perianal fistül tedavisi bir kombine hücum tedavisi olup, durum değerlendirmesi 

(perianal MR fistülografi, perianal US, anestezi altında muayene) ile en kısa 

sürede bașlanmalıdır.

Perianal fistül tedavisinde abse ile komplike olan hastalarda drenaj ve kombine 

antibiyotik tedavisi öncelikli olmalıdır. 

İlk kez apse ile komplike perianal fistülde seton takılmasının tekrar eden apseye 

kadar ertelenmesi fistül davranıșına ıșık tutup, seton ilișkili kapanma engeli ve 

çekilme zamanı gibi argümanları engelleyebilir.

Fistülün ikili antibiyotik ile bașlangıç sağaltımına 2 hafta içerisinde anti-TNF ve 

AZA eklenerek, bu kombine tedavinin 10-12 haftada değerlendirilmesi ve gerekir 

ise anti-TNF doz ve doz aralığında arttırma ile klinik cevabı gözleme fistül geleceği 

hakkında bilgi verici olacaktır.

Antibiyotik uygulamanın ikili olarak bașlanıp, kliniği hafif vakalarda 2-4 hafta, ağır 

vakalarda 4-6 hafta ve cevap var ise 10-12 hafta kombine uygulanması, tedavi-

nin erken kesilmesinin negatif etkisini kontrol ederken, kombine tedavinin etkinli-

ğinin kesintisiz olması ile sonuçlara olumlu etkiyecektir. 

Etkinliği ile ilgili tecrübenin çok olması, kiloya göre dozlama avantajı ile anti-TNF 

olarak IFX’ı ilk seçenek haline getirmektedir

Fistül iyileșmesinde farklı bir biyolojik ve/veya tedaviye geçmeden önce ilaç 

düzeyleri ölçümü ve klinik yanıt dikkate alınarak mümkün olan maksimum doz IFX 

tedavisinin yeterince süre verilmiș olduğundan emin olunması, mevcut literatür ve 

klinik gözlemlerimizce en etkin olduğunu düșündüğümüz tedaviyi erken terket-

memizi engeller. 

Klinik remisyon ancak mevcut kombine tedavi dozlarına cevaba ișaret eder, 

tedaviyi azaltma veya aralık açma șeklinde modifiye etmeden önce asıl hedef 

radyolojik remisyon olmalıdır.

Perianal fistülün ciddi komplikasyonlar (multiple apseler, maserasyon, doku 

defekti, ciddi inkontinans ve anal darlık) ile gelmesi durumunda öncelikli stoma ve 

i.v. antibiyoterapi her türlü sonucu olumlu olarak etkileyecektir. 

Medikal kombine tedavinin minimal bașarı sağlayabildiği veya etkin olmadığı 

yüksek debili fistül durumda hastanın stomaya ikna edilmesi ve radyolojik kapan-

ma sağlanana kadar stomayı tutabilme, prensip olmalıdır. 

 

Komplikasyonların kontrolü ile açılmıș stoma da, radyolojik kapanmanın olup 

olmadığı, komplikasyonların kontrol edilip edilemediği ve komplikasyonların hasta 

yașamına olan negatif etkilerinin boyutuna göre karar verilmelidir.

İyi diyalog ile stomanın kapatılması için olan hasta ısrarının rasyonel bir dille kar 

ve zarar açısından hasta ile tartıșılması çok önemlidir. 

Bașta anti-TNF olmak üzere, kombine tedavinin her birleșeni (antibiyotik, anti-TNF, 

immunomodulatör) için doz ve süre optimizasyonu ve tedavi cevabının ve yan etkilerin 

yakın kontrolü, tedaviyi bașarısız ilan etmeden önce değerlendirilmesi mutlak gereken 

basamaklardır. 

Bazı hastalarda semptom kontrolü, hayat kalitesinin sağlanması, komplikasyonların 

engellenmesi, kontinansın sağlanması-korunması yanlızca stoma ile sağlanabileceği 

en bașından hasta ile paylașılmalıdır. 

Stomayı kabul etmeyen hastalarda, mevcut komplikasyonları, geçiciyi reddederken 

kalıcı stomanın kaçınılmaz olabilmesi, morbidite ve hatta nadir de olsa mortalite 

potansiyelini hastaya anlatmak klinisyenin öncelikli görevi olup, hastaya yaklașımın 

ve iletișimin fark getireceği unutulmamalıdır

Önceleri fistülün %50 akıntısında azalma klinik cevap olarak kabul edilirken bu gün 

radyolojik kapanmayı telaffuz ediyor olmamız beklentilerimizin ne kadar değișip 

rasyonelleștiğini gösterirken bașarı aynı oranda arttırabilmiș değiliz. 

Perianal fistül için klinik yanıt tanımı fistüllerin %50’sinde kapanma olması, klinik 

remisyon ise tüm fistüllerde klinik kapanmanın olması olarak tanımlanmakta ise de 

bu tanımlama kesitsel ve anlık bir değerlendirme olup, fistül davranıșının dalgalı seyrini 

dikkate almayan bir ölçümlemedir. Bu nedenle perianal fistül bașta olmak üzere, klinik 

fistül remisyonunun > 3 ay üzerinde, minimal iç çamașır kirlenmesi dahil, hiçbir akıntı 

olmaması ve kompresyon akıntı olușmaması șeklinde tanımını daha doğru buluyoruz. 

Bununla birlikte 3 aylık sürede akıntı sürecinin klinik değerlendirmesi (mevcut en sık 

İBH takip vizit aralığı ile rastlantısal süresel birliktelik) içinde, hastalar PAF akıntısı için 

rutin sorgulandığında, çok minimal olduğu için önemsemeyip belirtmeyi ihmal etmeleri 

veya hekimin bunu önemsiz görmesi olasıdır. Bu nedenle önerdiğimiz 3 aylık bir 

sürenin akıntısız geçmiș olmasını KR için kriter olarak alsak bile, bu tanıma șüphe ile 

yaklașarak PAF tedavi değerlendirmesini objektif radyolojik remisyon üzerinde kurgu-

lamamız, bize kesin ve açık bir tedavi hedefi verir.

Perianal fistülde klinik cevap (KC), hastayı takip eden klinisyenin öngörüsü ile șekille-

nen, birden çok parametreli ve daha az objektif bir değerlendirmedir. Bu değerlendir-

 Klinik olarak aktif bir perianal fistül saptandığında, tedavi antibiyotik ile bașlamak 

ve 2-4 hafta içinde AZA + anti-TNF kombinasyonu eklenerek tedaviye devam 

edilmesi önerilir. 

Bu yaklașım hemen hepsi belli oranlarda hepatotoksik olan, özellikle ikili antibiyotik, 

tedavi ajanlarının (anti-TNF, AZA, antibiyotik) toksite potansiyellerini değerlendirile-

bileceği gibi fistülde potansiyel infeksiyon birlikteliğini de göz ardı etmemiș ve izole 

antibiyotik altında fistülün nasıl davrandığının gözlemlememizi sağlar. 

Tedavide Antibiyotikler
Antibiyotikler, özellikle metranidazol ve ciprofloxacin, anaerop spektrumu ve doku 

penetrasyonu çok iyi olan iki ajanın kombinasyonu, aktif perianal fistüllerin ve abse 

komplikasyonunun tedavisinde ilk basamak olarak önemli bir yer tutmaktadır.

 

Basit fistüllerin veya CH ilișkisiz fistüllerin tedavisinde antibiyotik monoterapisi 

uygun olabilir, fistülün kompleks ve/veya yüksek debili olması antibiyotik uygulama-

nın 2 ajan ile bașlanması için uyarı olarak kabul edilmesi zaman ve efektif tedavi 

açısından göz önünde tutulması önerilir. 

Kompleks fistüller için immunsupresif tedavi olmadan mono - antibiyoterapi yeterli 

değildir ve akıntı kesilse bile antibiyotik sonlandırıldıktan sonra nüks sıktır.(12)

Sıklıkla gözlenebilen metranidazol ilișkili intolerans düzeyinde gastrointestinal yan 

etkiler söz konusu olduğunda, anaerobik spektrumu olan bir antibiyotik, (amoksisi-

lin+ clavulonik asit) ile değișimi veya ciprofloxsasin in moksifloxasin ile değișimi 

önerilebilir.

Remisyon indüksiyonunda antibiyotik + biyolojik + AZA kombinasyonu özellikle 

debisi yüksek kompleks fistüllerde önemlidir. 

Prezantasyonda klinik remisyon gösteren (< 3 ay hiç akıntı olușturmayan) ve apse 

kliniği olmayan kișilerde antibiyotik önermiyoruz. Klinik ve biyokimyasal bulgu olmadan, 

MR-fistülografinin apse varlığına ișaret etmesi durumunda, bunun < 1 cm apse veya 

genișlemiș bir fistül traktı olup olmadığının tekrar değerlendirilmesini öneriyoruz. 

Stoplanan antibiyotikler sonrası kombine tedavi devam ederken klinik cevapta 

dalgalanmanın araya tekrar antibiyotik ile girme ile stabilizasyonu, klinik pratikte 

çok sık karșılașılan bir durum olup, antibiyotik cevaplı hastalarda yakın klinik kontrol 

ile uygulanabilir. 

İnflamasyon tedavisinde kullanılan tüm ilaçların hepatotoksisite potansiyallerinin, 

özellikle kombine fistül tedavisi altında potansiyelize olabileceği unutulmamalı ve 

özellikle ikili antibiyoterapi alan hastalarda toksite açısından yakın takip sağlanma-

lıdır. 

Kronik böbrek yetmezliği durumunda ve kemik gelișiminin tam olmadığı genç 

hastalarda ve kardiyak aritmi potansiyeli olan hastalarda (uzun QT) ciprofloxacin 

doz azaltımı veya kullanılmaması klinisyenin dikkatinde olmalıdır. 

Yașlı, komorbiditeleri olan, sık yatıș ihtiyacı gösteren hastaların immunosupresif 

tedavi altında daha kırılgan olmaları gerçeği, antibiyotik ilișkili Cl.difficile diyaresi 

ve nadir olsa da psodo-membranöz enterekolit açısından yakın takiplerini gerektirir. 

Tedavide İmmünomdülator
İmmunomodulatör ilaçlardan tiyopurinler (AZA 6-merkaptopürin(6-MP) semptom-

larda iyileșme sağlasa da fistül kapanma oranları düșük ve nüks sıktır. Perianal 

fistül tedavisinde kısmen etkin oldukları söylenebilirse de(13) asıl beklenti kombine 

tedavideki sinerjik etkileri ile ilgilidir. 

Metotreksat için perianal fistül tedavisi ile ilgili tecrübe AZA ya kıyasla daha kısıtlıdır, 

bu amaçla kullanımından ziyade luminal hastalık tedavisinde veya anti TNF etkinliği 

amacıyla kullanılabilir.(14)

Izole anti-TNF’e kıyasla immunmodulatular + anti-TNF kombinasyon tedavisinin 

avantajı olmadığını söyleyen çalıșmalar olsa da yüksek klinik yanıtla ilișkili olduğunu 

vurgulayan gözlemsel çalıșmalar mevcuttur.(15,16) Bu çalıșmalarda anti-TNF düzeyle-

ri ile ilgili veri olmaması nedeniyle immunmodulatörlerin katkısının anti-TNF immu-

nojenitesi ve düzeyleri üzerinden mi olduğu belirsizdir. 

Perianal fistül tedavisinde, her dozun klinik değerlendirmesi indüksiyonu takiben 

en az 3 uygulama sonrası (8 hafta ara uygulamada 6 ay, 4 hafta ara uygulamada 

3 ay) olmasını öneriyoruz.

 

Anti-TNF tedavinin 3-6.ayında klinik ve radyolojik değerlendirme, anti-TNF doz 

artımı veya kombine tedavi unsurlarını yönetmek için yardımcı olabilirse de MR-fis-

tülografinin komplikasyon olușması dıșında, en azından klinik remisyonun olmadığı 

hastalarda klinik kararlara etkisi çok kısıtlı olacaktır. Klinik remsiyon söz konusu 

ise, radyolojik iyileșme veya remisyon MR-fistülografi ile doğrulanması önemlidir. 

Klinik remisyonda inflamasyon bulguları gerilese de MR’da tam iyileșmenin 12 ay 

veya daha sonraya kadar uzayabildiği unutulmamalıdır.

Klinik yanıta göre anti-TNF dozunda artıș ve/veya aralığında düșme daha pratik ve 

tedavi hedefi odaklı ise de, yeterli idame anti-TNF (IFX 10 mg/kg/ 8 hafta en az 3 

doz) altında cevabı olan ancak henüz klinik remisyon göstermeyen hastada ilaç 

seviyesinin terapotik aralıkta olup olmadığının kontrolünü öneriyoruz. 

Cevabın minimal veya hiç olmadığı hastada, kombine tedavi unsurlarını optimize 

edip, gerekiyor ise antibiyotik kullanımı veya devamı altında önce 3 doz 10 mg/kg/ 

4 hafta uygulama ve takibinde klinik cevaptan bağımsız seviye ölçümü öneriyoruz. 

Yüksek doz IFX (10 mg/kg/ 4 hafta) tedavisi altında kısmi fistül yanıtı olan, 

tedavi dönemi yaklaștığında klinik bulgu ve akıntı șikayetleri artan hastalarda 

düșük anti-TNF düzeyleri ile birlikte anti ilaç antikoru saptanmadığı durumlar-

da, hasta özelinde değerlendirilerek daha yüksek doz anti-TNF tedavisi değer-

lendirilebilir.

Fistül için ön görülen terapötik seviye altında düzey geri ödeme sisteminden yüksek 

doz talebi düșündürmeli ancak anti-TNF ye olan antikor pozitifliği birlikteliği var 

ise, özellikle klinik cevabın yeterli olmadığı hastalarda, anti-TNF değișikliği daha 

olumlu klinik sonuçlar getirebilir. 

Anti-TNF tedavi ilișkili, tedaviyi takiben gelișen simetrik küçük eklem tutulumlu 

poliartalji șikayeti anti ilaç antikor varlığı için uyarıcı olabilir. 

optimizasyonu ile anti-TNF cevapsız hastalarda, UST’nin perianal fistül hastalarında 

faydalı olabileceğini düșündürse de, bu etkinin boyutu ve gerçek etkinliği șimdilik 

umut vaat etmemektedir. 

Upadacitinib (UPA), hem UC hem de CH tedavisinde yakın dönemde klinik kullanım 

yeri bulan selektif bir JAK1 inhibitörüdür. Faz çalıșmalarının alt grup analizlerinde 

elde edilen fistül ilișkili sonuçların değerlendirilme parametreleri, klinisyeni ikna 

edecek düzeyde olmayıp uzun süreli takip sonuçları olarak da anlamlı sonuçlar 

içermemektedir (12. haftada fistülde klinik remisyon elde edilen ve fistül drenajında 

≥%50 azalma elde edilen hastaların oranı, UPA ile plaseboya kıyasla daha yüksek).

IL-23 blokörlerinin yeni kullanımları ve halen devam eden PAF ilișkili faz çalıșmaları 

nedeniyle, kombine ve çok unsurlu olması gereken PAF tedavisindeki rolü henüz 

net değildir. 

Cerrahi Tedavi
Biyolojikleri içeren medikal tedaviye rağmen perianal fistül hastalarının %60 

kadarında peri-anal girișim gerekmektedir; multidisipliner yaklașım ve cerrahi 

teknikler önemli bir yer tutmaktadır.(20)

Kompleks fistüllerin büyük kısmı fistülektomi, fistülotomi ile dıșkı inkontinansı ile 

sonuçlanacağı bir yerleșim ve dağılım gösterirler. Bu nedenle cerrahi prosedürün 

seçimi hastalığın karmașıklığına, konumuna ve sfinkter hasarı riskinin en aza 

indirilmesine dayanmaktadır. 

Mevcut komplikasyon potansiyelleri özellikle perianal bölge söz konusu olduğunda 

öncelikle tecrübeli bir İBH cerrahının olup olmadığı cerrahi tedavi olasılığının ön 

șartı ve belirleyicisi olacaktır.

Medikal tedavinin fistül klinik ve radyolojik remisyonundaki kısıtlı bașarısı göz 

önünde tutularak, her hastada bu tedavi hedeflerine ulașabilmek için, tecrübeli bir 

radyolog eșliğinde MR-fistülografi değerlendirmesi ve remisyon odaklı cerrahi 

girișimler için bu konuda tecrübeli bir cerrah görüșü alınmasını öneriyoruz.

Setonun/ların bir grup tedaviye cevapsız ve sık apse kliniği gösteren hastada uzun 

süre veya hayat boyu kalıcı olarak tek tedavi șansı olabileceği unutulmamalıdır. 

Fistülotomi
Fistülotomi, fistülün uzunluğu boyunca açılması ve epitelize traktın yok edilmesi 

ișlemidir. Superfisyal, alçak intersfinkterik ve sfinkterin %33’ünden daha azını 

içeren alçak transsfinkterik fistüllerin tedavisinde oldukça etkilidir.(24) Yüksek 

iyileșme oranları (%80) bildirilse de nüks oranlarının da %15’e kadar çıkabildiği 

rapor edilmiștir. 

Kısa anal kanal durumunda, belirgin eksternal sfinkter tutulumunda veya süregelen 

ishali olan hastalarda inkontinans riskine dikkat edilmelidir.(25)

Diğer Yaklașımlar 
Kompleks PAF tedavisinde, daha konservatif, sifinkter fonksiyonunu koruyan, LIFT, 

iç ağzın bağlanması, flap çevirme gibi girișimler, sıklıkla ön șart gerektiren, tek 

veya az sayılı seçilmiș fistüllerde uygulanıp kısıtlı bașarılar gösterse de, bahsi geçen 

cerrahi süreçler ile medikal tedavinin birlikteliğinin yalnız medikal tedaviye oranla 

daha yüksek bașarı șansı öngördüğü literatürde gösterilmiștir.

İntersfinkterik fistül traktının ligasyonu: transsfinkterik fistüllerin ve intersfinkterik 

alandan geçen bazı karmașık fistüllerin tedavisi için bașka bir cerrahi seçenektir. 

İntersfinkterik olukta bir kesi yapılır ve fistül yolunun iç ve dıș uçları belirlenip bağla-

nır.(26) Kompleks fistüller sıklıkla bu profilde aday olmazlar. Seçili komplike fistül 

hastalarında radyoloji ve cerrahi görüșü alınarak fistül traktlarının bu girișimin 

uygunluğu açısından değerlendirilmesini öneriyoruz. Bu yaklașım hem klinik remis-

yon sağlanması hem de inflamatuvar yükün azaltılarak medikal tedavi etkinliği 

açısından önemli olabilir.

Endorektal fleb ise kütanöz yara olușturmayan ve sfinkter kompleksini koruma 

avantajına sahip bir cerrahi seçenektir. Prosedür, traktın kürtajını ve üstünün 

dikilmesini, ardından fistülün iç açıklığı kapatmak için bir flep yapılmasını içerir. 

Böylece fistülün dıș açıklığın kendi kendine boșalmasına ve iyileșmesine izin 

verilir.(24)

fibroza gidiși azaltacağı gibi fistülün radyolojik kapanma șansını arttırır. 

Perianal fistülün klinik kapanması değil radyolojik olarak kapanması ve MR 

fistülografi de aktivite göstermemiș olması ancak stomanın kapanması için 

hareket noktası olmalıdır. Bu süre sıklıkla 6 ay-1 yıl veya daha fazla olabilir. 

Radyolojik olarak fistülü kapanan hastalarda mevcut tedavinin kesilmeden 

devamı önerilir.

 

Anti-TNF dozu yanıta göre azaltılabilirse de kesilmesi önerilmez. Perianal fistül 

radyolojik kapanmasını takip eden ilk 6 ay 1 yıl sonra sonrasında MR ile radyolojik 

kapalı olduğunun teyidini ve takiben yakın klinik takip ile izlenmesini öneriyoruz.

Perianal bölgenin maserasyon, apse ve/veya multiple fistül traktları ile komplikasyona 

çok açık olduğu komplike durumda, stomayı birinci basmak yapıp i.v. antibiyotik 

+lokal antifungal, anti-iflamatuar (oxido-zinc), vac tedavileri ile yukarıda belirlediğimiz 

kombine medikal tedavinin kullanılması hastayı stabilize edecek tek tedavi olabilir. 

Stoma ve maksimum medikal tedaviye rağmen dirençli hastalarda anal kanal ile 

birlikte proktektomi ve kalıcı stoma kaçınılmaz olabilir. Ancak stoma bir cerrahi 

tedavi olmaktan çok, sifinktere direkt müdahalenin olmadığı, optimize edilmiș 

medikal tedavinin bașarısını arttırabilecek ek bir modalite olarak algılanmalıdır. 

Literatür iki yönde değerlendirmeler olsa da, optimize edilmiș medikal tedaviye ek 

yapılan stomanın kompleks PAF bașarısına katkısından söz edebiliriz.(29)

Stoma reddi olan hastada hastane yatıșı yapılarak; seton, 4-6 haftalık i.v kombine 

antibiyotik, lokal tedavi ile kombine medikal tedavi denenebilirse de bașarısızlık ve 

komplikasyon olușmasının, erken stoma açılan hastalara kıyasla daha fazla 

olması beklenmelidir.

Miles operasyonu (abdominoperineal rezeksiyon) yapılmıș, perianal bölgenin çok 

masere olup yağlı planlarda inflamasyonun olduğu hastalarda, post-op perianal 

komplikasyonları önlemek, rezidü kalmıș veya post-op gelișebilecek fistüllerin 

olușumunu engellemek ve yara iyileștirmesini kolaylaștırmak için operasyonu 
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PERİANAL FİSTÜL

Epidemiyoloji
Crohn hastalarının %4-10’a kadarında ilk tanı anında perianal hastalık mevcuttur 

ve hastalık süresi arttıkça kümülatif risk de artmaktadır. Üçüncü basamak klinikler-

de perianal fistül ile takipli hasta oranı %30’u geçebilmektedir. İzole perianal 

hastalık, yüksek fistül birlikteliği ile gider, daha küçük bir yüzde teșkil eder ve bazı 

hastalarda lüminal satellit tutulumla birlikteliği bașlangıçta fark edilmemiș olabilir.

Sık kullanılan anatomik bir sınıflandırma olan Parks fistülleri eksternal anal sfinkter-

le olan ilișkisine göre intersfinkterik, transsfikterik, suprasfinkterik ve ekstrasfinkte-

rik olarak tanımlamaktadır.(1) Diğer bir sınıflama ise basit ve kompleks fistüldür. 

Basit fistüller alçak transsfinkterik veya intersfinkterik olarak tanımlanırlar ve 

eksternal anal sfinkterin distal 1/3’ ünden azını tutar ve dentat line altındadır. 

Kompleks fistüller ise yüksek transsfinkterik, suprasfinkterik, ekstrasfinkterik 

fistüller ve at nalı fistülleri içerir, birden fazla perianal açıklığı olan ve abse -koleksi-

yon, anal darlık ilișkili fistüllerdir.(2)

Fistül Tedavi Bașarısı İlișkili Faktörler
Perianal fistül tedavisinin, potansiyel komplikasyonlarının ciddi sonuçları olması 

nedeni ile, en erken sürede bașlanması gereken kombine bir hücum tedavisi 

olduğu hatırlanmalıdır.

Fistül tipi, anal kanalda darlık, dıșkı inkontinansı, perianal maserasyon, abse gibi 

komplikasyonların olup olmaması fistül tedavisini yönlendirecektir. Proktit varlığı 

fistül tedavi yanıtının kötü olması ile nüks riskinin bağımsız bir göstergesi olarak 

kabul edilebilir. 

Sigara alıșkanlığı, striktürler, luminal satellit tutulum da kötü tedavi yanıtı ile ilișkili 

diğer faktörlerdendir.(3)

Kompleks yapıda fistüller, uzun - daha yüksek volümlü fistüllerin inflamatuvar yükünün 

daha fazla ve iyileșmenin daha zor ve uzun süreli olabileceği söylenebilir.(4)

Komplikasyon gelișmeden erken dönemde bașlanan kombine tedavi sonuçlara 

olumlu yönde etki ederek bazı hastalarda kaçınılmaz olabilen kalıcı stomaya gidiși 

engelleyebilir. 

Fistül Tedavi Hedefi - Remisyon Tanımları
Yașlanan fistüldeki fibrotik değișikliklerin ve/veya endotelizasyonun tedavi (anti-TNF) 

etkisinde azalmaya neden olabileceği ve tam fistül kapanmasını zorlaștıracağı öne 

sürülebilir. Bu nedenle step-up yaklașımından ziyade erken biyolojik tedavi perianal 

fistül için uygundur. 

Fistül tedavisinde hedef fistülün en erken ve sorun olușturmadan kapanması ise de 

özellikle komplike olmuș fistüllerde uzun soluklu bir tedavi sürecinin olacağı ve yakın 

takip gerektireceği unutulmamalıdır. 

Perianal fistülün ilk tedaviye olan cevabı uzun süreli davranıșı hakkında fikir verici 

olabilir. Bu nedenle anti-TNF indüksiyon dönemi ile idame arasında olan süre (12-16 

hafta) içinde bașta antibiyotik olmak üzere kısa sürede eklenen anti-TNF+Azatiyopurin 

(AZA) kombinasyon cevabını değerlendirmek önemlidir. 

meye somut destek olabilecek CRP ise ancak görece > 50% bir düșme eșlik ediyor 

ise kısmen destekleyici olabilir. CRP düșmesi, PAF dıșı luminal hastalık cevabı ile ilișkili 

olsa da, inflamatuar yükte genel bir azalma, en azından komplikasyon olmaksızın 

olumlu ilerleme olarak düșünülebilir. 

Klinik olarak fistül ağzı kapansa da MR’da fistül yolunun açık olabildiği gösterilmiștir(5) 

ve klinik pratikte rutin karar verdirici olarak kullanılması çok önemlidir. Radyolojik 

olarak fistül kapanması luminal hastalığın endoskopik remisyonu ile eșdeğer tutulması 

yanlıș olmaz ve uzun dönem remisyon ilișkili olabileceğinden tedavi hedefi haline 

gelmesi oldukça uygundur.(6) Klinik remisyon sonrası eğer radyolojik fistül kapanma 

sağlanabilirse aradaki sürenin sıklıkla en az 6 ay, çoğunlukla da 1 yıl veya daha uzun 

olabileceğini vurgulamak gerekir. 

Medikal Tedavi
Perianal fistül spektrumu basit fistül ile kompleks yüksek debili perianal bölgenin 

ileri masere olduğu komplikasyonlu form arasında dağılır. 

Medikal tedavi spektrumu; kısa süreli tek antibiyotik ile bașlayıp kombine çift 

antibiyotik, + maksimum doz anti-TNF ve AZA 2-2.5 mg/kg ile uzun süreli kombi-

nasyon + saptırıcı stoma birlikteliği arasında değișir. Erken anti-TNF tedavisinin 

perianal hastalık için olumlu olabileceğini düșündüren bulgular(7,8) ve fistülize 

hastalıkta, hastalık süresi ile IFX’e yanıt oranı arasında negatif ilișki erken ve 

anti-TNF içeren bir tedavi rejimini destekler.(9)

Perianal Crohn hastalığını tedavi ederken, immünsüpresif tedaviye bașlamadan 

önce varsa altta yatan abse veya enfeksiyonun ortaya konması ve kontrol altına 

alınması önemlidir

Tek bașına anti-TNF indüksiyon tedavisine kıyasla AZA ile kombinasyon antibiyotik 

kullanılması, klinik yanıt ve remisyon açısından üstündür.(10) Intravenöz uygulama 

ve gerektiğinde doz artıșı yapılan IFX bu nedenle daha yüksek klinik bașarı göstere-

bileceği düșünülebilirse de bizim karșılaștırmamız i.v ve s.c Infliximab uygulamanın 

PAF tedavi etkinliği arasında bir fark göstermeyip s.c uygulamanın daha kararlı 

anti-TNF seviyesi sağladığı yönündedir.(11)

Tam klinik remisyon göstermese de, anti-TNF + AZA kombinasyonu ile indüksiyon 

dönemini ve idame geçișinde (12-16 hafta) klinik cevabı (akıntı ve debi kontrolünde 

belirgin azalma olan + CRP de belirgin düșme) olan ve/veya aralıklı akıntı olușturan 

fistüllerde, klinik remisyon sağlamak için takipte, 2-4 hafta antibiyotik eklenerek 

klinik sonuca katkısının yakın gözlenmesini tedavinin etkinliğine katkıda bulunabilir.

Antibiyotik eklenen her hastada yeterince süre ve kombine antibiyotik kullanımı 

antibiyotiğin etkinliği konusunda bir fikir vereceği gibi, özellikle indüksiyon 

döneminde anti-TNF ve AZA kombinasyonunu potansiyalize edecektir.

Antibiyotik tedavisinin süresi konusunda bile fikir birliği olmaması, hastalar arasın-

daki çok değișken cevap ve tedaviye uyumsuzluk ile tekrar akıntı bașlaması șașırtıcı 

değildir ve hasta bazında değerlendirilmelidir. Ancak kısa süreli ve/veya kombine 

olmayan antibiyoterapi fistül davranıșı konusunda fikir sahibi olmamızı engelleyebi-

leceği gibi, istikrarsız ve sık tekrarlanan daha uzun süreli antibiyotik maruziyetine 

neden olabilir.

Önerimiz, yukarıdaki șartlarda eğer bașlanır ise yüksek debili, eski, pürülan akıntılı 

fistüllerde tedavinin bașlangıç döneminde 4-6 hafta ikili antibiyoterapi olup, 

antibiyoterapiye cevap verenlerde takip eden 4-6 hafta tek ajan ile devam etmenin 

uygun olabileceğidir. Bu süre bu özellikte olmayan, rölatif yeni, düșük debili, veya 

pürülan olmayan perianal fistüllerde 2-4 hafta olarak hedeflenebilir. Antibiyotik 

yanıtı olan ve antibiyotik kesildikten sonra akıntının nüks ettiği hastalarda, yan etki 

açısından takip edilerek daha uzun dönem tek / çift antibiyotik ve/veya yarım doz 

kullanım akıntı ve inflamasyon kontrolü açısından katkı sağlayabilir. Burada önerilen 

șartlı antibiyotik kullanımı, fistül davranıșını değerlendirme diye adlandırdığımız, 

2-4 haftalık süre dıșında, mutlak anti-TNF + AZA kombinasyonu ile birlikte olması 

tedavi bașarısı açısından göz önünde tutulmalıdır. 

Cevabın kombinasyon antibiyotik ile daha umut verici olması durumunda (hastanın 

kendi tarifi ile akıntı ve debi kontrolünde belirgin azalma + CRP de belirgin düșme) 

klinik remisyon yok ise, anti-TNF, AZA dozlarının modifikasyonundan bağımsız, 

yakın kontrol ile ikili antibiyotik süresi uzatılması klinisyenin kararı olmalıdır. 

Antibiyotik yanıtına göre mevcut dozun yarıya düșürülmesi düșünülebilir.

Dirençli ve komplikasyona açık hastalık olması nedeniyle CH ilișkili perianal fistül 

tedavisinde İmmunomodulatörlerin anti-TNF ile kombine olarak kullanımı ve doz 

optimizasyonları daha iyi alternatifler ortaya çıkana kadar potansiyeli olduğunu 

düșündüğümüz en iyi tedavidir.

Kombinasyon tedavisinin en zayıf halkası olduğu düșünülse de, toksite olmadığı sürece, 

AZA nın kombinasyon tedavisine dirençli fistüllerde 12 ay dan önce, cevaplı olanlarda 

radyolojik kapanma olmadan önce kesilmesini veya doz azaltımını önermiyoruz.

Tedavide Anti TNF
Mevcut biyolojiklerin, Crohn ilișkili faz çalıșmalarının sub-grup analizleri üzerinden 

yapılan fistül tedavi etkinliklerinin değerlendirilmesi, birçok yönü ile bias içeren 

perianal fistül remisyon tanımları üzerinden yapılan ve gerçek klinik pratik ile 

paralellik göstermeyen sonuçlardır. 

Anti-TNF’ler perianal fistül tedavisinde ana tedavi ajanı olarak görülmesi 25 yılı așan 

gerçek hayat verileri ile ilișkili olarak ortaya çıkmıștır. Anti-TNF ajanlar içerisinde i.v 

uygulama ve doz artıșının kiloya göre olma avantajı ile ön plana çıkan IFX’dır. Bu 

çıkarımın yanında IFX indüksyon tedavisi akıntıda azalma ve klinik yanıt ile ilișkili olup(17) 

remisyonun idamesinin remisyonun devamlılığıyla ilișkili olduğunu göstermiștir.(16)

Tedavinin farklı zamanlarında (indüksiyon sonrası/idame sırasında) farklı IFX serum 

düzeyleri (6-15 µg/ml) fistül yanıtı ile ilișkilendirilmiștir.(18,19)

Yanıt için bildirilen IFX düzeyleri çoğunlukla lüminal tedavi bașarısı için bildirilenler-

den yüksek düzeylerdedir. Bu nedenle cevaplı veya klinik remisyon gösteren 

hastalarda henüz sup-raterpötik sayılan bir üst sınır yoktur ve anti-TNF doz artırımı 

klinik cevaba göre verilip uygulama aralığı sonunda ön görülen minimum değerin 

üstünde olmayı hedeflemelidir.

Klinik remisyonun veya radyolojik remisyonun sağlandığı zamanki serum anti-TNF 

düzeylerinin, inflamatuar yükün yüksek olduğu aktif hastalık durumunda inflamas-

yonun baskılanarak remisyonun sağlanması için gereken anti-TNF düzeylerinden 

düșük olabileceği unutulmamalıdır.

Pek çok anti ilaç antikor ölçümü tekniğinin ilaç düzeyinden etkilendiği için, ancak 

(terapötik seviye sağladığı düșünülen uygulama aralığında) çok düșük ilaç seviyesi 

(IFX için <3 µg/ml) varlığında antikor araștırılmasını öneriyoruz.

Anti-TNF tedavi kesilmesi açısından değerlendirme yapılacaksa, ancak radyolojik 

remisyon varlığında ve luminal hastalığın (mevcut ise) endoskopik remisyonda 

olması durumunda söz konusu edilmelidir. Klinik remisyon sonrası tedavi kesilmesi 

ile yüksek oranda nüks riski olduğunun hatırlanması gerekir. 

Klinik remisyonun tam radyolojik iyileșme anlamına gelmediği, 1-2 yıl gecikme ile 

radyolojik kapanmanın sağlanabildiği, hatta bazı hastalarda sadece klinik remisyo-

nun elde edilebildiği unutulmamalıdır. 

Bu nedenlerden dolayı klinik remisyon sonrası radyolojik remisyon sağlanmadan 

anti-TNF tedavinin kesilmesini bir kontraendikasyon yoksa önermiyoruz.

Radyolojik remisyon sağlandığı takdirde, en az 6 ay sonra bașka bir MR-fistülografi 

ile bu remisyonu teyit ettikten sonra, kesilmesi zorunlu durumlar haricinde, 

anti-TNF tedavinin tekrar gözden geçirilmesini öneriyoruz. Böyle bir durumda 

anti-TNF kan seviyesini halen öngörülen terapötik aralıkta tutacak bir doz azaltımı 

ile takip önerilmeli, kesme zorunluluğunda nüks açısından yakın takibin gerekli 

olduğu vurgulanmalıdır.

 
 

DİĞER BİYOLOJİK TEDAVİLER

Vedolizumab’ın (VEDO) perianal fistül tedavisindeki yeri IFX ve ADA kadar fazla 

değildir. Çalıșmalarda çoğunlukla tedavi naiv olmayan hastalar değerlendirilmiș 

olsa da yine de anti-TNF bașarısızlığı sonrası VEDO’nun perianal Crohn hastalığında 

yaygın kullanımını önermek için yeterli veri yoktur. 

CH tedavisinde kullanılan diğer görece yeni bir biyolojik ajan ise Ustekinumabdır 

(UST). UST için perianal fistül tedavisindeki tecrübe kısıtlıdır. Her ne kadar akıntıda 

azalma veya objektif olmayan düșük kapanma oranları yayınlanmıș olsa ve tedavi 

Seton
Fistüllerin yaklașık %80’i perianal apselerle ilișkili olduğundan, insizyon ve drenaj 

en yaygın ilk cerrahi müdahaledir.(21) Drenajın yanı sıra, tekrarlayan apse olușumunu 

ve yeni fistül yollarının gelișimini azaltmak için kesici olmayan setonlar kullanılır.(22) 

Fakat tek bașına seton kullanılması tedavi edici değildir ve yeniden müdahale 

gerektirir. Bu nedenle eș zamanlı medikal tedavi önemlidir.(23)

Setonun çıkarılması için uygun zamana hastaya özelinde karar vermek gerekir. Bu 

bazen setonun gereksiz uzun kalması ve kapanmayı geciktirebileceği kaygısı 

yaratabilirse de birçok hastada ise tekrarlayan apse gelișimi için kaçınılmazdır. Bu 

nedenle tekrarlayan apse öyküsü olmayan, ilk drenajı yapılan veya spontan drene 

olan hastalarda seton koymamak apsenin ve fistülün kısa süredeki davranıș șeklini 

ve tedavi etkinliğini erken değerlendirme ve takip sürecindeki beklentileri șekillen-

dirme fırsatı sunar. 

Bu șartlarda seton takılmıș hastada, enfeksiyon komplikasyonu, inflamasyon ve 

akıntı kontrol altına alındığında (düșük debi, gün așırı veya daha az) ve en önemlisi 

hasta idame tedavisi altında iken seton çekilmesi düșünülebilir. 

Bizim önerdiğimiz yukarıdaki ön șartlar ile takılmıș bir seton, antibiyotik tekrar 

bașlanması gerekmeden fistül akıntısı kontrol altında ise (düșük debi, akıntı gün 

așırı veya daha az) çekilebileceği yönündedir. 

Seton çekilmesi konusunda fikir birliği olmaması, perianal fistülün çok değișkenli 

anatomik ve klinik davranıș göstermesi ile ilgilidir. Emin olamama durumunda 

gevșek setonun spontan düșmeye bırakılması hastaların çoğunda görülür ve tercih 

edilebilir. 

 At nalı ve/veya dallanma ile birden fazla eksternal orifis gösteren, çoklu seton olan 

hastalarda en belirgin klinik gösteren traktın seton çekilme zamanlaması için rehber 

olması en uygun davranıș olabilir. Çoklu trakt ve seton içeren fistüllerde, her trakt 

bireysel olarak yukarıdaki prensipler ile değerlendirilmelidir. Bu tür hastalarda 

setonların klinik sonuçlarını değerlendirmeye yetecek zaman aralıkları ile kontrollü 

olarak tek tek çekilmesi önerilir.

Vakaların %60’ına varan oranda bașarı elde edilse de, özellikle kalın flepler kullanıl-

dığında inkontinans riski bulunmaktadır.

Flep her hasta için uygun olmayıp, flep kaldırılabilecek sağlıklı mukazanın olduğu 

sıklıkla tek trakt ve orifisin dikkate alındığı, medikal tedavi ile akıntısı ve inflamasyo-

nun kısmen kontrol altında olduğu hastalarda, bireysel olarak karar verilmelidir.

Lokal Perianal Tedaviler
Lokal kök hücre tedavisi (Darvadstrocel) sonuçları itibar ile seçilmiș hastalarda 

fistülün iç ağzının kapatıldığı bir kondisyon altında, plasebo cevabın yüksek bulunması 

nedeni ile cerrahi uygulanabilecek hastalarda olușabilecek bașarının üzerinde etkili 

olamayacağını düșündürmektedir. (104 haftada klini,k remisyon 40 vs %56)(27)

Diversiyon ve Proktektomi
Perianal fistülde tam iyileșmeyi elde etmek her zaman mümkün değildir ve bu 

nedenle diversiyon ve daha ciddi dirençli vakalarda proktektomi tedavi seçenekle-

ri olmaya devam etmektedir.

Maksimize edilmiș kombine medikal tedaviye yeterli cevabı olmayan hastada 

stoma açmak perianal fistülün klinik ve radyolojik kapanma oranlarını arttıracaktır. 

Șiddetli hastalık durumunda, diversiyon, proktektomiyi önlemek için zaman 

kazandırır. Bu dönem infeksiyöz komplikasyonların yönetilmesi ve medikal tedavi-

nin optimizasyonu fırsatı sunar. 

Perianal fistülü olan ve satellit tutulum için zorunlu intestinal rezeksiyonu olan 

hastalarda stomayı gündeme getirmek özellikle primer anostomozun neden 

olacağı debi artıșı ile fistül akıntısının kontrolünde önemli olacaktır. 

Yine ilișkili olarak diversiyon sonrasında erken dönemde yüksek oranda yanıt elde 

edilse de fistülün radyolojik kapanması sağlanamadığı takdirde kolon devamlılığı 

sağlandığında perianal fistülde nüks nadir değildir.(28)

Sık perianal apse gösteren hastalarda hastanın stomaya erken ikna edilmesi anal 

takip eden dönemde tercihen anti-TNF bașta olmak üzere biyolojik temelli 

sistemik anti-inflamatuvar tedavinin tam perianal iyilik hali sağlanana kadar 

(gereğinde pelvik MR rehberliğinde) kullanılması önerilir. Ek antibiyotik tedavi 

cevaba göre değerlendirilmelidir.

Perianal fistül tedavisi bir kombine hücum tedavisi olup, durum değerlendirmesi 

(perianal MR fistülografi, perianal US, anestezi altında muayene) ile en kısa 

sürede bașlanmalıdır.

Perianal fistül tedavisinde abse ile komplike olan hastalarda drenaj ve kombine 

antibiyotik tedavisi öncelikli olmalıdır. 

İlk kez apse ile komplike perianal fistülde seton takılmasının tekrar eden apseye 

kadar ertelenmesi fistül davranıșına ıșık tutup, seton ilișkili kapanma engeli ve 

çekilme zamanı gibi argümanları engelleyebilir.

Fistülün ikili antibiyotik ile bașlangıç sağaltımına 2 hafta içerisinde anti-TNF ve 

AZA eklenerek, bu kombine tedavinin 10-12 haftada değerlendirilmesi ve gerekir 

ise anti-TNF doz ve doz aralığında arttırma ile klinik cevabı gözleme fistül geleceği 

hakkında bilgi verici olacaktır.

Antibiyotik uygulamanın ikili olarak bașlanıp, kliniği hafif vakalarda 2-4 hafta, ağır 

vakalarda 4-6 hafta ve cevap var ise 10-12 hafta kombine uygulanması, tedavi-

nin erken kesilmesinin negatif etkisini kontrol ederken, kombine tedavinin etkinli-

ğinin kesintisiz olması ile sonuçlara olumlu etkiyecektir. 

Etkinliği ile ilgili tecrübenin çok olması, kiloya göre dozlama avantajı ile anti-TNF 

olarak IFX’ı ilk seçenek haline getirmektedir

Fistül iyileșmesinde farklı bir biyolojik ve/veya tedaviye geçmeden önce ilaç 

düzeyleri ölçümü ve klinik yanıt dikkate alınarak mümkün olan maksimum doz IFX 

tedavisinin yeterince süre verilmiș olduğundan emin olunması, mevcut literatür ve 

klinik gözlemlerimizce en etkin olduğunu düșündüğümüz tedaviyi erken terket-

memizi engeller. 

Klinik remisyon ancak mevcut kombine tedavi dozlarına cevaba ișaret eder, 

tedaviyi azaltma veya aralık açma șeklinde modifiye etmeden önce asıl hedef 

radyolojik remisyon olmalıdır.

Perianal fistülün ciddi komplikasyonlar (multiple apseler, maserasyon, doku 

defekti, ciddi inkontinans ve anal darlık) ile gelmesi durumunda öncelikli stoma ve 

i.v. antibiyoterapi her türlü sonucu olumlu olarak etkileyecektir. 

Medikal kombine tedavinin minimal bașarı sağlayabildiği veya etkin olmadığı 

yüksek debili fistül durumda hastanın stomaya ikna edilmesi ve radyolojik kapan-

ma sağlanana kadar stomayı tutabilme, prensip olmalıdır. 

 

Komplikasyonların kontrolü ile açılmıș stoma da, radyolojik kapanmanın olup 

olmadığı, komplikasyonların kontrol edilip edilemediği ve komplikasyonların hasta 

yașamına olan negatif etkilerinin boyutuna göre karar verilmelidir.

İyi diyalog ile stomanın kapatılması için olan hasta ısrarının rasyonel bir dille kar 

ve zarar açısından hasta ile tartıșılması çok önemlidir. 

Bașta anti-TNF olmak üzere, kombine tedavinin her birleșeni (antibiyotik, anti-TNF, 

immunomodulatör) için doz ve süre optimizasyonu ve tedavi cevabının ve yan etkilerin 

yakın kontrolü, tedaviyi bașarısız ilan etmeden önce değerlendirilmesi mutlak gereken 

basamaklardır. 

Bazı hastalarda semptom kontrolü, hayat kalitesinin sağlanması, komplikasyonların 

engellenmesi, kontinansın sağlanması-korunması yanlızca stoma ile sağlanabileceği 

en bașından hasta ile paylașılmalıdır. 

Stomayı kabul etmeyen hastalarda, mevcut komplikasyonları, geçiciyi reddederken 

kalıcı stomanın kaçınılmaz olabilmesi, morbidite ve hatta nadir de olsa mortalite 

potansiyelini hastaya anlatmak klinisyenin öncelikli görevi olup, hastaya yaklașımın 

ve iletișimin fark getireceği unutulmamalıdır

Önceleri fistülün %50 akıntısında azalma klinik cevap olarak kabul edilirken bu gün 

radyolojik kapanmayı telaffuz ediyor olmamız beklentilerimizin ne kadar değișip 

rasyonelleștiğini gösterirken bașarı aynı oranda arttırabilmiș değiliz. 

Perianal fistül için klinik yanıt tanımı fistüllerin %50’sinde kapanma olması, klinik 

remisyon ise tüm fistüllerde klinik kapanmanın olması olarak tanımlanmakta ise de 

bu tanımlama kesitsel ve anlık bir değerlendirme olup, fistül davranıșının dalgalı seyrini 

dikkate almayan bir ölçümlemedir. Bu nedenle perianal fistül bașta olmak üzere, klinik 

fistül remisyonunun > 3 ay üzerinde, minimal iç çamașır kirlenmesi dahil, hiçbir akıntı 

olmaması ve kompresyon akıntı olușmaması șeklinde tanımını daha doğru buluyoruz. 

Bununla birlikte 3 aylık sürede akıntı sürecinin klinik değerlendirmesi (mevcut en sık 

İBH takip vizit aralığı ile rastlantısal süresel birliktelik) içinde, hastalar PAF akıntısı için 

rutin sorgulandığında, çok minimal olduğu için önemsemeyip belirtmeyi ihmal etmeleri 

veya hekimin bunu önemsiz görmesi olasıdır. Bu nedenle önerdiğimiz 3 aylık bir 

sürenin akıntısız geçmiș olmasını KR için kriter olarak alsak bile, bu tanıma șüphe ile 

yaklașarak PAF tedavi değerlendirmesini objektif radyolojik remisyon üzerinde kurgu-

lamamız, bize kesin ve açık bir tedavi hedefi verir.

Perianal fistülde klinik cevap (KC), hastayı takip eden klinisyenin öngörüsü ile șekille-

nen, birden çok parametreli ve daha az objektif bir değerlendirmedir. Bu değerlendir-

 Klinik olarak aktif bir perianal fistül saptandığında, tedavi antibiyotik ile bașlamak 

ve 2-4 hafta içinde AZA + anti-TNF kombinasyonu eklenerek tedaviye devam 

edilmesi önerilir. 

Bu yaklașım hemen hepsi belli oranlarda hepatotoksik olan, özellikle ikili antibiyotik, 

tedavi ajanlarının (anti-TNF, AZA, antibiyotik) toksite potansiyellerini değerlendirile-

bileceği gibi fistülde potansiyel infeksiyon birlikteliğini de göz ardı etmemiș ve izole 

antibiyotik altında fistülün nasıl davrandığının gözlemlememizi sağlar. 

Tedavide Antibiyotikler
Antibiyotikler, özellikle metranidazol ve ciprofloxacin, anaerop spektrumu ve doku 

penetrasyonu çok iyi olan iki ajanın kombinasyonu, aktif perianal fistüllerin ve abse 

komplikasyonunun tedavisinde ilk basamak olarak önemli bir yer tutmaktadır.

 

Basit fistüllerin veya CH ilișkisiz fistüllerin tedavisinde antibiyotik monoterapisi 

uygun olabilir, fistülün kompleks ve/veya yüksek debili olması antibiyotik uygulama-

nın 2 ajan ile bașlanması için uyarı olarak kabul edilmesi zaman ve efektif tedavi 

açısından göz önünde tutulması önerilir. 

Kompleks fistüller için immunsupresif tedavi olmadan mono - antibiyoterapi yeterli 

değildir ve akıntı kesilse bile antibiyotik sonlandırıldıktan sonra nüks sıktır.(12)

Sıklıkla gözlenebilen metranidazol ilișkili intolerans düzeyinde gastrointestinal yan 

etkiler söz konusu olduğunda, anaerobik spektrumu olan bir antibiyotik, (amoksisi-

lin+ clavulonik asit) ile değișimi veya ciprofloxsasin in moksifloxasin ile değișimi 

önerilebilir.

Remisyon indüksiyonunda antibiyotik + biyolojik + AZA kombinasyonu özellikle 

debisi yüksek kompleks fistüllerde önemlidir. 

Prezantasyonda klinik remisyon gösteren (< 3 ay hiç akıntı olușturmayan) ve apse 

kliniği olmayan kișilerde antibiyotik önermiyoruz. Klinik ve biyokimyasal bulgu olmadan, 

MR-fistülografinin apse varlığına ișaret etmesi durumunda, bunun < 1 cm apse veya 

genișlemiș bir fistül traktı olup olmadığının tekrar değerlendirilmesini öneriyoruz. 

Stoplanan antibiyotikler sonrası kombine tedavi devam ederken klinik cevapta 

dalgalanmanın araya tekrar antibiyotik ile girme ile stabilizasyonu, klinik pratikte 

çok sık karșılașılan bir durum olup, antibiyotik cevaplı hastalarda yakın klinik kontrol 

ile uygulanabilir. 

İnflamasyon tedavisinde kullanılan tüm ilaçların hepatotoksisite potansiyallerinin, 

özellikle kombine fistül tedavisi altında potansiyelize olabileceği unutulmamalı ve 

özellikle ikili antibiyoterapi alan hastalarda toksite açısından yakın takip sağlanma-

lıdır. 

Kronik böbrek yetmezliği durumunda ve kemik gelișiminin tam olmadığı genç 

hastalarda ve kardiyak aritmi potansiyeli olan hastalarda (uzun QT) ciprofloxacin 

doz azaltımı veya kullanılmaması klinisyenin dikkatinde olmalıdır. 

Yașlı, komorbiditeleri olan, sık yatıș ihtiyacı gösteren hastaların immunosupresif 

tedavi altında daha kırılgan olmaları gerçeği, antibiyotik ilișkili Cl.difficile diyaresi 

ve nadir olsa da psodo-membranöz enterekolit açısından yakın takiplerini gerektirir. 

Tedavide İmmünomdülator
İmmunomodulatör ilaçlardan tiyopurinler (AZA 6-merkaptopürin(6-MP) semptom-

larda iyileșme sağlasa da fistül kapanma oranları düșük ve nüks sıktır. Perianal 

fistül tedavisinde kısmen etkin oldukları söylenebilirse de(13) asıl beklenti kombine 

tedavideki sinerjik etkileri ile ilgilidir. 

Metotreksat için perianal fistül tedavisi ile ilgili tecrübe AZA ya kıyasla daha kısıtlıdır, 

bu amaçla kullanımından ziyade luminal hastalık tedavisinde veya anti TNF etkinliği 

amacıyla kullanılabilir.(14)

Izole anti-TNF’e kıyasla immunmodulatular + anti-TNF kombinasyon tedavisinin 

avantajı olmadığını söyleyen çalıșmalar olsa da yüksek klinik yanıtla ilișkili olduğunu 

vurgulayan gözlemsel çalıșmalar mevcuttur.(15,16) Bu çalıșmalarda anti-TNF düzeyle-

ri ile ilgili veri olmaması nedeniyle immunmodulatörlerin katkısının anti-TNF immu-

nojenitesi ve düzeyleri üzerinden mi olduğu belirsizdir. 

Perianal fistül tedavisinde, her dozun klinik değerlendirmesi indüksiyonu takiben 

en az 3 uygulama sonrası (8 hafta ara uygulamada 6 ay, 4 hafta ara uygulamada 

3 ay) olmasını öneriyoruz.

 

Anti-TNF tedavinin 3-6.ayında klinik ve radyolojik değerlendirme, anti-TNF doz 

artımı veya kombine tedavi unsurlarını yönetmek için yardımcı olabilirse de MR-fis-

tülografinin komplikasyon olușması dıșında, en azından klinik remisyonun olmadığı 

hastalarda klinik kararlara etkisi çok kısıtlı olacaktır. Klinik remsiyon söz konusu 

ise, radyolojik iyileșme veya remisyon MR-fistülografi ile doğrulanması önemlidir. 

Klinik remisyonda inflamasyon bulguları gerilese de MR’da tam iyileșmenin 12 ay 

veya daha sonraya kadar uzayabildiği unutulmamalıdır.

Klinik yanıta göre anti-TNF dozunda artıș ve/veya aralığında düșme daha pratik ve 

tedavi hedefi odaklı ise de, yeterli idame anti-TNF (IFX 10 mg/kg/ 8 hafta en az 3 

doz) altında cevabı olan ancak henüz klinik remisyon göstermeyen hastada ilaç 

seviyesinin terapotik aralıkta olup olmadığının kontrolünü öneriyoruz. 

Cevabın minimal veya hiç olmadığı hastada, kombine tedavi unsurlarını optimize 

edip, gerekiyor ise antibiyotik kullanımı veya devamı altında önce 3 doz 10 mg/kg/ 

4 hafta uygulama ve takibinde klinik cevaptan bağımsız seviye ölçümü öneriyoruz. 

Yüksek doz IFX (10 mg/kg/ 4 hafta) tedavisi altında kısmi fistül yanıtı olan, 

tedavi dönemi yaklaștığında klinik bulgu ve akıntı șikayetleri artan hastalarda 

düșük anti-TNF düzeyleri ile birlikte anti ilaç antikoru saptanmadığı durumlar-

da, hasta özelinde değerlendirilerek daha yüksek doz anti-TNF tedavisi değer-

lendirilebilir.

Fistül için ön görülen terapötik seviye altında düzey geri ödeme sisteminden yüksek 

doz talebi düșündürmeli ancak anti-TNF ye olan antikor pozitifliği birlikteliği var 

ise, özellikle klinik cevabın yeterli olmadığı hastalarda, anti-TNF değișikliği daha 

olumlu klinik sonuçlar getirebilir. 

Anti-TNF tedavi ilișkili, tedaviyi takiben gelișen simetrik küçük eklem tutulumlu 

poliartalji șikayeti anti ilaç antikor varlığı için uyarıcı olabilir. 

optimizasyonu ile anti-TNF cevapsız hastalarda, UST’nin perianal fistül hastalarında 

faydalı olabileceğini düșündürse de, bu etkinin boyutu ve gerçek etkinliği șimdilik 

umut vaat etmemektedir. 

Upadacitinib (UPA), hem UC hem de CH tedavisinde yakın dönemde klinik kullanım 

yeri bulan selektif bir JAK1 inhibitörüdür. Faz çalıșmalarının alt grup analizlerinde 

elde edilen fistül ilișkili sonuçların değerlendirilme parametreleri, klinisyeni ikna 

edecek düzeyde olmayıp uzun süreli takip sonuçları olarak da anlamlı sonuçlar 

içermemektedir (12. haftada fistülde klinik remisyon elde edilen ve fistül drenajında 

≥%50 azalma elde edilen hastaların oranı, UPA ile plaseboya kıyasla daha yüksek).

IL-23 blokörlerinin yeni kullanımları ve halen devam eden PAF ilișkili faz çalıșmaları 

nedeniyle, kombine ve çok unsurlu olması gereken PAF tedavisindeki rolü henüz 

net değildir. 

Cerrahi Tedavi
Biyolojikleri içeren medikal tedaviye rağmen perianal fistül hastalarının %60 

kadarında peri-anal girișim gerekmektedir; multidisipliner yaklașım ve cerrahi 

teknikler önemli bir yer tutmaktadır.(20)

Kompleks fistüllerin büyük kısmı fistülektomi, fistülotomi ile dıșkı inkontinansı ile 

sonuçlanacağı bir yerleșim ve dağılım gösterirler. Bu nedenle cerrahi prosedürün 

seçimi hastalığın karmașıklığına, konumuna ve sfinkter hasarı riskinin en aza 

indirilmesine dayanmaktadır. 

Mevcut komplikasyon potansiyelleri özellikle perianal bölge söz konusu olduğunda 

öncelikle tecrübeli bir İBH cerrahının olup olmadığı cerrahi tedavi olasılığının ön 

șartı ve belirleyicisi olacaktır.

Medikal tedavinin fistül klinik ve radyolojik remisyonundaki kısıtlı bașarısı göz 

önünde tutularak, her hastada bu tedavi hedeflerine ulașabilmek için, tecrübeli bir 

radyolog eșliğinde MR-fistülografi değerlendirmesi ve remisyon odaklı cerrahi 

girișimler için bu konuda tecrübeli bir cerrah görüșü alınmasını öneriyoruz.

Setonun/ların bir grup tedaviye cevapsız ve sık apse kliniği gösteren hastada uzun 

süre veya hayat boyu kalıcı olarak tek tedavi șansı olabileceği unutulmamalıdır. 

Fistülotomi
Fistülotomi, fistülün uzunluğu boyunca açılması ve epitelize traktın yok edilmesi 

ișlemidir. Superfisyal, alçak intersfinkterik ve sfinkterin %33’ünden daha azını 

içeren alçak transsfinkterik fistüllerin tedavisinde oldukça etkilidir.(24) Yüksek 

iyileșme oranları (%80) bildirilse de nüks oranlarının da %15’e kadar çıkabildiği 

rapor edilmiștir. 

Kısa anal kanal durumunda, belirgin eksternal sfinkter tutulumunda veya süregelen 

ishali olan hastalarda inkontinans riskine dikkat edilmelidir.(25)

Diğer Yaklașımlar 
Kompleks PAF tedavisinde, daha konservatif, sifinkter fonksiyonunu koruyan, LIFT, 

iç ağzın bağlanması, flap çevirme gibi girișimler, sıklıkla ön șart gerektiren, tek 

veya az sayılı seçilmiș fistüllerde uygulanıp kısıtlı bașarılar gösterse de, bahsi geçen 

cerrahi süreçler ile medikal tedavinin birlikteliğinin yalnız medikal tedaviye oranla 

daha yüksek bașarı șansı öngördüğü literatürde gösterilmiștir.

İntersfinkterik fistül traktının ligasyonu: transsfinkterik fistüllerin ve intersfinkterik 

alandan geçen bazı karmașık fistüllerin tedavisi için bașka bir cerrahi seçenektir. 

İntersfinkterik olukta bir kesi yapılır ve fistül yolunun iç ve dıș uçları belirlenip bağla-

nır.(26) Kompleks fistüller sıklıkla bu profilde aday olmazlar. Seçili komplike fistül 

hastalarında radyoloji ve cerrahi görüșü alınarak fistül traktlarının bu girișimin 

uygunluğu açısından değerlendirilmesini öneriyoruz. Bu yaklașım hem klinik remis-

yon sağlanması hem de inflamatuvar yükün azaltılarak medikal tedavi etkinliği 

açısından önemli olabilir.

Endorektal fleb ise kütanöz yara olușturmayan ve sfinkter kompleksini koruma 

avantajına sahip bir cerrahi seçenektir. Prosedür, traktın kürtajını ve üstünün 

dikilmesini, ardından fistülün iç açıklığı kapatmak için bir flep yapılmasını içerir. 

Böylece fistülün dıș açıklığın kendi kendine boșalmasına ve iyileșmesine izin 

verilir.(24)
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fibroza gidiși azaltacağı gibi fistülün radyolojik kapanma șansını arttırır. 

Perianal fistülün klinik kapanması değil radyolojik olarak kapanması ve MR 

fistülografi de aktivite göstermemiș olması ancak stomanın kapanması için 

hareket noktası olmalıdır. Bu süre sıklıkla 6 ay-1 yıl veya daha fazla olabilir. 

Radyolojik olarak fistülü kapanan hastalarda mevcut tedavinin kesilmeden 

devamı önerilir.

 

Anti-TNF dozu yanıta göre azaltılabilirse de kesilmesi önerilmez. Perianal fistül 

radyolojik kapanmasını takip eden ilk 6 ay 1 yıl sonra sonrasında MR ile radyolojik 

kapalı olduğunun teyidini ve takiben yakın klinik takip ile izlenmesini öneriyoruz.

Perianal bölgenin maserasyon, apse ve/veya multiple fistül traktları ile komplikasyona 

çok açık olduğu komplike durumda, stomayı birinci basmak yapıp i.v. antibiyotik 

+lokal antifungal, anti-iflamatuar (oxido-zinc), vac tedavileri ile yukarıda belirlediğimiz 

kombine medikal tedavinin kullanılması hastayı stabilize edecek tek tedavi olabilir. 

Stoma ve maksimum medikal tedaviye rağmen dirençli hastalarda anal kanal ile 

birlikte proktektomi ve kalıcı stoma kaçınılmaz olabilir. Ancak stoma bir cerrahi 

tedavi olmaktan çok, sifinktere direkt müdahalenin olmadığı, optimize edilmiș 

medikal tedavinin bașarısını arttırabilecek ek bir modalite olarak algılanmalıdır. 

Literatür iki yönde değerlendirmeler olsa da, optimize edilmiș medikal tedaviye ek 

yapılan stomanın kompleks PAF bașarısına katkısından söz edebiliriz.(29)

Stoma reddi olan hastada hastane yatıșı yapılarak; seton, 4-6 haftalık i.v kombine 

antibiyotik, lokal tedavi ile kombine medikal tedavi denenebilirse de bașarısızlık ve 

komplikasyon olușmasının, erken stoma açılan hastalara kıyasla daha fazla 

olması beklenmelidir.

Miles operasyonu (abdominoperineal rezeksiyon) yapılmıș, perianal bölgenin çok 

masere olup yağlı planlarda inflamasyonun olduğu hastalarda, post-op perianal 

komplikasyonları önlemek, rezidü kalmıș veya post-op gelișebilecek fistüllerin 

olușumunu engellemek ve yara iyileștirmesini kolaylaștırmak için operasyonu 
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Epidemiyoloji
Crohn hastalarının %4-10’a kadarında ilk tanı anında perianal hastalık mevcuttur 

ve hastalık süresi arttıkça kümülatif risk de artmaktadır. Üçüncü basamak klinikler-

de perianal fistül ile takipli hasta oranı %30’u geçebilmektedir. İzole perianal 

hastalık, yüksek fistül birlikteliği ile gider, daha küçük bir yüzde teșkil eder ve bazı 

hastalarda lüminal satellit tutulumla birlikteliği bașlangıçta fark edilmemiș olabilir.

Sık kullanılan anatomik bir sınıflandırma olan Parks fistülleri eksternal anal sfinkter-

le olan ilișkisine göre intersfinkterik, transsfikterik, suprasfinkterik ve ekstrasfinkte-

rik olarak tanımlamaktadır.(1) Diğer bir sınıflama ise basit ve kompleks fistüldür. 

Basit fistüller alçak transsfinkterik veya intersfinkterik olarak tanımlanırlar ve 

eksternal anal sfinkterin distal 1/3’ ünden azını tutar ve dentat line altındadır. 

Kompleks fistüller ise yüksek transsfinkterik, suprasfinkterik, ekstrasfinkterik 

fistüller ve at nalı fistülleri içerir, birden fazla perianal açıklığı olan ve abse -koleksi-

yon, anal darlık ilișkili fistüllerdir.(2)

Fistül Tedavi Bașarısı İlișkili Faktörler
Perianal fistül tedavisinin, potansiyel komplikasyonlarının ciddi sonuçları olması 

nedeni ile, en erken sürede bașlanması gereken kombine bir hücum tedavisi 

olduğu hatırlanmalıdır.

Fistül tipi, anal kanalda darlık, dıșkı inkontinansı, perianal maserasyon, abse gibi 

komplikasyonların olup olmaması fistül tedavisini yönlendirecektir. Proktit varlığı 

fistül tedavi yanıtının kötü olması ile nüks riskinin bağımsız bir göstergesi olarak 

kabul edilebilir. 

Sigara alıșkanlığı, striktürler, luminal satellit tutulum da kötü tedavi yanıtı ile ilișkili 

diğer faktörlerdendir.(3)

Kompleks yapıda fistüller, uzun - daha yüksek volümlü fistüllerin inflamatuvar yükünün 

daha fazla ve iyileșmenin daha zor ve uzun süreli olabileceği söylenebilir.(4)

Komplikasyon gelișmeden erken dönemde bașlanan kombine tedavi sonuçlara 

olumlu yönde etki ederek bazı hastalarda kaçınılmaz olabilen kalıcı stomaya gidiși 

engelleyebilir. 

Fistül Tedavi Hedefi - Remisyon Tanımları
Yașlanan fistüldeki fibrotik değișikliklerin ve/veya endotelizasyonun tedavi (anti-TNF) 

etkisinde azalmaya neden olabileceği ve tam fistül kapanmasını zorlaștıracağı öne 

sürülebilir. Bu nedenle step-up yaklașımından ziyade erken biyolojik tedavi perianal 

fistül için uygundur. 

Fistül tedavisinde hedef fistülün en erken ve sorun olușturmadan kapanması ise de 

özellikle komplike olmuș fistüllerde uzun soluklu bir tedavi sürecinin olacağı ve yakın 

takip gerektireceği unutulmamalıdır. 

Perianal fistülün ilk tedaviye olan cevabı uzun süreli davranıșı hakkında fikir verici 

olabilir. Bu nedenle anti-TNF indüksiyon dönemi ile idame arasında olan süre (12-16 

hafta) içinde bașta antibiyotik olmak üzere kısa sürede eklenen anti-TNF+Azatiyopurin 

(AZA) kombinasyon cevabını değerlendirmek önemlidir. 

meye somut destek olabilecek CRP ise ancak görece > 50% bir düșme eșlik ediyor 

ise kısmen destekleyici olabilir. CRP düșmesi, PAF dıșı luminal hastalık cevabı ile ilișkili 

olsa da, inflamatuar yükte genel bir azalma, en azından komplikasyon olmaksızın 

olumlu ilerleme olarak düșünülebilir. 

Klinik olarak fistül ağzı kapansa da MR’da fistül yolunun açık olabildiği gösterilmiștir(5) 

ve klinik pratikte rutin karar verdirici olarak kullanılması çok önemlidir. Radyolojik 

olarak fistül kapanması luminal hastalığın endoskopik remisyonu ile eșdeğer tutulması 

yanlıș olmaz ve uzun dönem remisyon ilișkili olabileceğinden tedavi hedefi haline 

gelmesi oldukça uygundur.(6) Klinik remisyon sonrası eğer radyolojik fistül kapanma 

sağlanabilirse aradaki sürenin sıklıkla en az 6 ay, çoğunlukla da 1 yıl veya daha uzun 

olabileceğini vurgulamak gerekir. 

Medikal Tedavi
Perianal fistül spektrumu basit fistül ile kompleks yüksek debili perianal bölgenin 

ileri masere olduğu komplikasyonlu form arasında dağılır. 

Medikal tedavi spektrumu; kısa süreli tek antibiyotik ile bașlayıp kombine çift 

antibiyotik, + maksimum doz anti-TNF ve AZA 2-2.5 mg/kg ile uzun süreli kombi-

nasyon + saptırıcı stoma birlikteliği arasında değișir. Erken anti-TNF tedavisinin 

perianal hastalık için olumlu olabileceğini düșündüren bulgular(7,8) ve fistülize 

hastalıkta, hastalık süresi ile IFX’e yanıt oranı arasında negatif ilișki erken ve 

anti-TNF içeren bir tedavi rejimini destekler.(9)

Perianal Crohn hastalığını tedavi ederken, immünsüpresif tedaviye bașlamadan 

önce varsa altta yatan abse veya enfeksiyonun ortaya konması ve kontrol altına 

alınması önemlidir

Tek bașına anti-TNF indüksiyon tedavisine kıyasla AZA ile kombinasyon antibiyotik 

kullanılması, klinik yanıt ve remisyon açısından üstündür.(10) Intravenöz uygulama 

ve gerektiğinde doz artıșı yapılan IFX bu nedenle daha yüksek klinik bașarı göstere-

bileceği düșünülebilirse de bizim karșılaștırmamız i.v ve s.c Infliximab uygulamanın 

PAF tedavi etkinliği arasında bir fark göstermeyip s.c uygulamanın daha kararlı 

anti-TNF seviyesi sağladığı yönündedir.(11)

Tam klinik remisyon göstermese de, anti-TNF + AZA kombinasyonu ile indüksiyon 

dönemini ve idame geçișinde (12-16 hafta) klinik cevabı (akıntı ve debi kontrolünde 

belirgin azalma olan + CRP de belirgin düșme) olan ve/veya aralıklı akıntı olușturan 

fistüllerde, klinik remisyon sağlamak için takipte, 2-4 hafta antibiyotik eklenerek 

klinik sonuca katkısının yakın gözlenmesini tedavinin etkinliğine katkıda bulunabilir.

Antibiyotik eklenen her hastada yeterince süre ve kombine antibiyotik kullanımı 

antibiyotiğin etkinliği konusunda bir fikir vereceği gibi, özellikle indüksiyon 

döneminde anti-TNF ve AZA kombinasyonunu potansiyalize edecektir.

Antibiyotik tedavisinin süresi konusunda bile fikir birliği olmaması, hastalar arasın-

daki çok değișken cevap ve tedaviye uyumsuzluk ile tekrar akıntı bașlaması șașırtıcı 

değildir ve hasta bazında değerlendirilmelidir. Ancak kısa süreli ve/veya kombine 

olmayan antibiyoterapi fistül davranıșı konusunda fikir sahibi olmamızı engelleyebi-

leceği gibi, istikrarsız ve sık tekrarlanan daha uzun süreli antibiyotik maruziyetine 

neden olabilir.

Önerimiz, yukarıdaki șartlarda eğer bașlanır ise yüksek debili, eski, pürülan akıntılı 

fistüllerde tedavinin bașlangıç döneminde 4-6 hafta ikili antibiyoterapi olup, 

antibiyoterapiye cevap verenlerde takip eden 4-6 hafta tek ajan ile devam etmenin 

uygun olabileceğidir. Bu süre bu özellikte olmayan, rölatif yeni, düșük debili, veya 

pürülan olmayan perianal fistüllerde 2-4 hafta olarak hedeflenebilir. Antibiyotik 

yanıtı olan ve antibiyotik kesildikten sonra akıntının nüks ettiği hastalarda, yan etki 

açısından takip edilerek daha uzun dönem tek / çift antibiyotik ve/veya yarım doz 

kullanım akıntı ve inflamasyon kontrolü açısından katkı sağlayabilir. Burada önerilen 

șartlı antibiyotik kullanımı, fistül davranıșını değerlendirme diye adlandırdığımız, 

2-4 haftalık süre dıșında, mutlak anti-TNF + AZA kombinasyonu ile birlikte olması 

tedavi bașarısı açısından göz önünde tutulmalıdır. 

Cevabın kombinasyon antibiyotik ile daha umut verici olması durumunda (hastanın 

kendi tarifi ile akıntı ve debi kontrolünde belirgin azalma + CRP de belirgin düșme) 

klinik remisyon yok ise, anti-TNF, AZA dozlarının modifikasyonundan bağımsız, 

yakın kontrol ile ikili antibiyotik süresi uzatılması klinisyenin kararı olmalıdır. 

Antibiyotik yanıtına göre mevcut dozun yarıya düșürülmesi düșünülebilir.

Dirençli ve komplikasyona açık hastalık olması nedeniyle CH ilișkili perianal fistül 

tedavisinde İmmunomodulatörlerin anti-TNF ile kombine olarak kullanımı ve doz 

optimizasyonları daha iyi alternatifler ortaya çıkana kadar potansiyeli olduğunu 

düșündüğümüz en iyi tedavidir.

Kombinasyon tedavisinin en zayıf halkası olduğu düșünülse de, toksite olmadığı sürece, 

AZA nın kombinasyon tedavisine dirençli fistüllerde 12 ay dan önce, cevaplı olanlarda 

radyolojik kapanma olmadan önce kesilmesini veya doz azaltımını önermiyoruz.

Tedavide Anti TNF
Mevcut biyolojiklerin, Crohn ilișkili faz çalıșmalarının sub-grup analizleri üzerinden 

yapılan fistül tedavi etkinliklerinin değerlendirilmesi, birçok yönü ile bias içeren 

perianal fistül remisyon tanımları üzerinden yapılan ve gerçek klinik pratik ile 

paralellik göstermeyen sonuçlardır. 

Anti-TNF’ler perianal fistül tedavisinde ana tedavi ajanı olarak görülmesi 25 yılı așan 

gerçek hayat verileri ile ilișkili olarak ortaya çıkmıștır. Anti-TNF ajanlar içerisinde i.v 

uygulama ve doz artıșının kiloya göre olma avantajı ile ön plana çıkan IFX’dır. Bu 

çıkarımın yanında IFX indüksyon tedavisi akıntıda azalma ve klinik yanıt ile ilișkili olup(17) 

remisyonun idamesinin remisyonun devamlılığıyla ilișkili olduğunu göstermiștir.(16)

Tedavinin farklı zamanlarında (indüksiyon sonrası/idame sırasında) farklı IFX serum 

düzeyleri (6-15 µg/ml) fistül yanıtı ile ilișkilendirilmiștir.(18,19)

Yanıt için bildirilen IFX düzeyleri çoğunlukla lüminal tedavi bașarısı için bildirilenler-

den yüksek düzeylerdedir. Bu nedenle cevaplı veya klinik remisyon gösteren 

hastalarda henüz sup-raterpötik sayılan bir üst sınır yoktur ve anti-TNF doz artırımı 

klinik cevaba göre verilip uygulama aralığı sonunda ön görülen minimum değerin 

üstünde olmayı hedeflemelidir.

Klinik remisyonun veya radyolojik remisyonun sağlandığı zamanki serum anti-TNF 

düzeylerinin, inflamatuar yükün yüksek olduğu aktif hastalık durumunda inflamas-

yonun baskılanarak remisyonun sağlanması için gereken anti-TNF düzeylerinden 

düșük olabileceği unutulmamalıdır.

Pek çok anti ilaç antikor ölçümü tekniğinin ilaç düzeyinden etkilendiği için, ancak 

(terapötik seviye sağladığı düșünülen uygulama aralığında) çok düșük ilaç seviyesi 

(IFX için <3 µg/ml) varlığında antikor araștırılmasını öneriyoruz.

Anti-TNF tedavi kesilmesi açısından değerlendirme yapılacaksa, ancak radyolojik 

remisyon varlığında ve luminal hastalığın (mevcut ise) endoskopik remisyonda 

olması durumunda söz konusu edilmelidir. Klinik remisyon sonrası tedavi kesilmesi 

ile yüksek oranda nüks riski olduğunun hatırlanması gerekir. 

Klinik remisyonun tam radyolojik iyileșme anlamına gelmediği, 1-2 yıl gecikme ile 

radyolojik kapanmanın sağlanabildiği, hatta bazı hastalarda sadece klinik remisyo-

nun elde edilebildiği unutulmamalıdır. 

Bu nedenlerden dolayı klinik remisyon sonrası radyolojik remisyon sağlanmadan 

anti-TNF tedavinin kesilmesini bir kontraendikasyon yoksa önermiyoruz.

Radyolojik remisyon sağlandığı takdirde, en az 6 ay sonra bașka bir MR-fistülografi 

ile bu remisyonu teyit ettikten sonra, kesilmesi zorunlu durumlar haricinde, 

anti-TNF tedavinin tekrar gözden geçirilmesini öneriyoruz. Böyle bir durumda 

anti-TNF kan seviyesini halen öngörülen terapötik aralıkta tutacak bir doz azaltımı 

ile takip önerilmeli, kesme zorunluluğunda nüks açısından yakın takibin gerekli 

olduğu vurgulanmalıdır.

 
 

DİĞER BİYOLOJİK TEDAVİLER

Vedolizumab’ın (VEDO) perianal fistül tedavisindeki yeri IFX ve ADA kadar fazla 

değildir. Çalıșmalarda çoğunlukla tedavi naiv olmayan hastalar değerlendirilmiș 

olsa da yine de anti-TNF bașarısızlığı sonrası VEDO’nun perianal Crohn hastalığında 

yaygın kullanımını önermek için yeterli veri yoktur. 

CH tedavisinde kullanılan diğer görece yeni bir biyolojik ajan ise Ustekinumabdır 

(UST). UST için perianal fistül tedavisindeki tecrübe kısıtlıdır. Her ne kadar akıntıda 

azalma veya objektif olmayan düșük kapanma oranları yayınlanmıș olsa ve tedavi 

Seton
Fistüllerin yaklașık %80’i perianal apselerle ilișkili olduğundan, insizyon ve drenaj 

en yaygın ilk cerrahi müdahaledir.(21) Drenajın yanı sıra, tekrarlayan apse olușumunu 

ve yeni fistül yollarının gelișimini azaltmak için kesici olmayan setonlar kullanılır.(22) 

Fakat tek bașına seton kullanılması tedavi edici değildir ve yeniden müdahale 

gerektirir. Bu nedenle eș zamanlı medikal tedavi önemlidir.(23)

Setonun çıkarılması için uygun zamana hastaya özelinde karar vermek gerekir. Bu 

bazen setonun gereksiz uzun kalması ve kapanmayı geciktirebileceği kaygısı 

yaratabilirse de birçok hastada ise tekrarlayan apse gelișimi için kaçınılmazdır. Bu 

nedenle tekrarlayan apse öyküsü olmayan, ilk drenajı yapılan veya spontan drene 

olan hastalarda seton koymamak apsenin ve fistülün kısa süredeki davranıș șeklini 

ve tedavi etkinliğini erken değerlendirme ve takip sürecindeki beklentileri șekillen-

dirme fırsatı sunar. 

Bu șartlarda seton takılmıș hastada, enfeksiyon komplikasyonu, inflamasyon ve 

akıntı kontrol altına alındığında (düșük debi, gün așırı veya daha az) ve en önemlisi 

hasta idame tedavisi altında iken seton çekilmesi düșünülebilir. 

Bizim önerdiğimiz yukarıdaki ön șartlar ile takılmıș bir seton, antibiyotik tekrar 

bașlanması gerekmeden fistül akıntısı kontrol altında ise (düșük debi, akıntı gün 

așırı veya daha az) çekilebileceği yönündedir. 

Seton çekilmesi konusunda fikir birliği olmaması, perianal fistülün çok değișkenli 

anatomik ve klinik davranıș göstermesi ile ilgilidir. Emin olamama durumunda 

gevșek setonun spontan düșmeye bırakılması hastaların çoğunda görülür ve tercih 

edilebilir. 

 At nalı ve/veya dallanma ile birden fazla eksternal orifis gösteren, çoklu seton olan 

hastalarda en belirgin klinik gösteren traktın seton çekilme zamanlaması için rehber 

olması en uygun davranıș olabilir. Çoklu trakt ve seton içeren fistüllerde, her trakt 

bireysel olarak yukarıdaki prensipler ile değerlendirilmelidir. Bu tür hastalarda 

setonların klinik sonuçlarını değerlendirmeye yetecek zaman aralıkları ile kontrollü 

olarak tek tek çekilmesi önerilir.

Vakaların %60’ına varan oranda bașarı elde edilse de, özellikle kalın flepler kullanıl-

dığında inkontinans riski bulunmaktadır.

Flep her hasta için uygun olmayıp, flep kaldırılabilecek sağlıklı mukazanın olduğu 

sıklıkla tek trakt ve orifisin dikkate alındığı, medikal tedavi ile akıntısı ve inflamasyo-

nun kısmen kontrol altında olduğu hastalarda, bireysel olarak karar verilmelidir.

Lokal Perianal Tedaviler
Lokal kök hücre tedavisi (Darvadstrocel) sonuçları itibar ile seçilmiș hastalarda 

fistülün iç ağzının kapatıldığı bir kondisyon altında, plasebo cevabın yüksek bulunması 

nedeni ile cerrahi uygulanabilecek hastalarda olușabilecek bașarının üzerinde etkili 

olamayacağını düșündürmektedir. (104 haftada klini,k remisyon 40 vs %56)(27)

Diversiyon ve Proktektomi
Perianal fistülde tam iyileșmeyi elde etmek her zaman mümkün değildir ve bu 

nedenle diversiyon ve daha ciddi dirençli vakalarda proktektomi tedavi seçenekle-

ri olmaya devam etmektedir.

Maksimize edilmiș kombine medikal tedaviye yeterli cevabı olmayan hastada 

stoma açmak perianal fistülün klinik ve radyolojik kapanma oranlarını arttıracaktır. 

Șiddetli hastalık durumunda, diversiyon, proktektomiyi önlemek için zaman 

kazandırır. Bu dönem infeksiyöz komplikasyonların yönetilmesi ve medikal tedavi-

nin optimizasyonu fırsatı sunar. 

Perianal fistülü olan ve satellit tutulum için zorunlu intestinal rezeksiyonu olan 

hastalarda stomayı gündeme getirmek özellikle primer anostomozun neden 

olacağı debi artıșı ile fistül akıntısının kontrolünde önemli olacaktır. 

Yine ilișkili olarak diversiyon sonrasında erken dönemde yüksek oranda yanıt elde 

edilse de fistülün radyolojik kapanması sağlanamadığı takdirde kolon devamlılığı 

sağlandığında perianal fistülde nüks nadir değildir.(28)

Sık perianal apse gösteren hastalarda hastanın stomaya erken ikna edilmesi anal 
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takip eden dönemde tercihen anti-TNF bașta olmak üzere biyolojik temelli 

sistemik anti-inflamatuvar tedavinin tam perianal iyilik hali sağlanana kadar 

(gereğinde pelvik MR rehberliğinde) kullanılması önerilir. Ek antibiyotik tedavi 

cevaba göre değerlendirilmelidir.

Perianal fistül tedavisi bir kombine hücum tedavisi olup, durum değerlendirmesi 

(perianal MR fistülografi, perianal US, anestezi altında muayene) ile en kısa 

sürede bașlanmalıdır.

Perianal fistül tedavisinde abse ile komplike olan hastalarda drenaj ve kombine 

antibiyotik tedavisi öncelikli olmalıdır. 

İlk kez apse ile komplike perianal fistülde seton takılmasının tekrar eden apseye 

kadar ertelenmesi fistül davranıșına ıșık tutup, seton ilișkili kapanma engeli ve 

çekilme zamanı gibi argümanları engelleyebilir.

Fistülün ikili antibiyotik ile bașlangıç sağaltımına 2 hafta içerisinde anti-TNF ve 

AZA eklenerek, bu kombine tedavinin 10-12 haftada değerlendirilmesi ve gerekir 

ise anti-TNF doz ve doz aralığında arttırma ile klinik cevabı gözleme fistül geleceği 

hakkında bilgi verici olacaktır.

Antibiyotik uygulamanın ikili olarak bașlanıp, kliniği hafif vakalarda 2-4 hafta, ağır 

vakalarda 4-6 hafta ve cevap var ise 10-12 hafta kombine uygulanması, tedavi-

nin erken kesilmesinin negatif etkisini kontrol ederken, kombine tedavinin etkinli-

ğinin kesintisiz olması ile sonuçlara olumlu etkiyecektir. 

Etkinliği ile ilgili tecrübenin çok olması, kiloya göre dozlama avantajı ile anti-TNF 

olarak IFX’ı ilk seçenek haline getirmektedir

Fistül iyileșmesinde farklı bir biyolojik ve/veya tedaviye geçmeden önce ilaç 

düzeyleri ölçümü ve klinik yanıt dikkate alınarak mümkün olan maksimum doz IFX 

tedavisinin yeterince süre verilmiș olduğundan emin olunması, mevcut literatür ve 

klinik gözlemlerimizce en etkin olduğunu düșündüğümüz tedaviyi erken terket-

memizi engeller. 

Klinik remisyon ancak mevcut kombine tedavi dozlarına cevaba ișaret eder, 

tedaviyi azaltma veya aralık açma șeklinde modifiye etmeden önce asıl hedef 

radyolojik remisyon olmalıdır.

Perianal fistülün ciddi komplikasyonlar (multiple apseler, maserasyon, doku 

defekti, ciddi inkontinans ve anal darlık) ile gelmesi durumunda öncelikli stoma ve 

i.v. antibiyoterapi her türlü sonucu olumlu olarak etkileyecektir. 

Medikal kombine tedavinin minimal bașarı sağlayabildiği veya etkin olmadığı 

yüksek debili fistül durumda hastanın stomaya ikna edilmesi ve radyolojik kapan-

ma sağlanana kadar stomayı tutabilme, prensip olmalıdır. 

 

Komplikasyonların kontrolü ile açılmıș stoma da, radyolojik kapanmanın olup 

olmadığı, komplikasyonların kontrol edilip edilemediği ve komplikasyonların hasta 

yașamına olan negatif etkilerinin boyutuna göre karar verilmelidir.

İyi diyalog ile stomanın kapatılması için olan hasta ısrarının rasyonel bir dille kar 

ve zarar açısından hasta ile tartıșılması çok önemlidir. 

Bașta anti-TNF olmak üzere, kombine tedavinin her birleșeni (antibiyotik, anti-TNF, 

immunomodulatör) için doz ve süre optimizasyonu ve tedavi cevabının ve yan etkilerin 

yakın kontrolü, tedaviyi bașarısız ilan etmeden önce değerlendirilmesi mutlak gereken 

basamaklardır. 

Bazı hastalarda semptom kontrolü, hayat kalitesinin sağlanması, komplikasyonların 

engellenmesi, kontinansın sağlanması-korunması yanlızca stoma ile sağlanabileceği 

en bașından hasta ile paylașılmalıdır. 

Stomayı kabul etmeyen hastalarda, mevcut komplikasyonları, geçiciyi reddederken 

kalıcı stomanın kaçınılmaz olabilmesi, morbidite ve hatta nadir de olsa mortalite 

potansiyelini hastaya anlatmak klinisyenin öncelikli görevi olup, hastaya yaklașımın 

ve iletișimin fark getireceği unutulmamalıdır

Önceleri fistülün %50 akıntısında azalma klinik cevap olarak kabul edilirken bu gün 

radyolojik kapanmayı telaffuz ediyor olmamız beklentilerimizin ne kadar değișip 

rasyonelleștiğini gösterirken bașarı aynı oranda arttırabilmiș değiliz. 

Perianal fistül için klinik yanıt tanımı fistüllerin %50’sinde kapanma olması, klinik 

remisyon ise tüm fistüllerde klinik kapanmanın olması olarak tanımlanmakta ise de 

bu tanımlama kesitsel ve anlık bir değerlendirme olup, fistül davranıșının dalgalı seyrini 

dikkate almayan bir ölçümlemedir. Bu nedenle perianal fistül bașta olmak üzere, klinik 

fistül remisyonunun > 3 ay üzerinde, minimal iç çamașır kirlenmesi dahil, hiçbir akıntı 

olmaması ve kompresyon akıntı olușmaması șeklinde tanımını daha doğru buluyoruz. 

Bununla birlikte 3 aylık sürede akıntı sürecinin klinik değerlendirmesi (mevcut en sık 

İBH takip vizit aralığı ile rastlantısal süresel birliktelik) içinde, hastalar PAF akıntısı için 

rutin sorgulandığında, çok minimal olduğu için önemsemeyip belirtmeyi ihmal etmeleri 

veya hekimin bunu önemsiz görmesi olasıdır. Bu nedenle önerdiğimiz 3 aylık bir 

sürenin akıntısız geçmiș olmasını KR için kriter olarak alsak bile, bu tanıma șüphe ile 

yaklașarak PAF tedavi değerlendirmesini objektif radyolojik remisyon üzerinde kurgu-

lamamız, bize kesin ve açık bir tedavi hedefi verir.

Perianal fistülde klinik cevap (KC), hastayı takip eden klinisyenin öngörüsü ile șekille-

nen, birden çok parametreli ve daha az objektif bir değerlendirmedir. Bu değerlendir-

 Klinik olarak aktif bir perianal fistül saptandığında, tedavi antibiyotik ile bașlamak 

ve 2-4 hafta içinde AZA + anti-TNF kombinasyonu eklenerek tedaviye devam 

edilmesi önerilir. 

Bu yaklașım hemen hepsi belli oranlarda hepatotoksik olan, özellikle ikili antibiyotik, 

tedavi ajanlarının (anti-TNF, AZA, antibiyotik) toksite potansiyellerini değerlendirile-

bileceği gibi fistülde potansiyel infeksiyon birlikteliğini de göz ardı etmemiș ve izole 

antibiyotik altında fistülün nasıl davrandığının gözlemlememizi sağlar. 

Tedavide Antibiyotikler
Antibiyotikler, özellikle metranidazol ve ciprofloxacin, anaerop spektrumu ve doku 

penetrasyonu çok iyi olan iki ajanın kombinasyonu, aktif perianal fistüllerin ve abse 

komplikasyonunun tedavisinde ilk basamak olarak önemli bir yer tutmaktadır.

 

Basit fistüllerin veya CH ilișkisiz fistüllerin tedavisinde antibiyotik monoterapisi 

uygun olabilir, fistülün kompleks ve/veya yüksek debili olması antibiyotik uygulama-

nın 2 ajan ile bașlanması için uyarı olarak kabul edilmesi zaman ve efektif tedavi 

açısından göz önünde tutulması önerilir. 

Kompleks fistüller için immunsupresif tedavi olmadan mono - antibiyoterapi yeterli 

değildir ve akıntı kesilse bile antibiyotik sonlandırıldıktan sonra nüks sıktır.(12)

Sıklıkla gözlenebilen metranidazol ilișkili intolerans düzeyinde gastrointestinal yan 

etkiler söz konusu olduğunda, anaerobik spektrumu olan bir antibiyotik, (amoksisi-

lin+ clavulonik asit) ile değișimi veya ciprofloxsasin in moksifloxasin ile değișimi 

önerilebilir.

Remisyon indüksiyonunda antibiyotik + biyolojik + AZA kombinasyonu özellikle 

debisi yüksek kompleks fistüllerde önemlidir. 

Prezantasyonda klinik remisyon gösteren (< 3 ay hiç akıntı olușturmayan) ve apse 

kliniği olmayan kișilerde antibiyotik önermiyoruz. Klinik ve biyokimyasal bulgu olmadan, 

MR-fistülografinin apse varlığına ișaret etmesi durumunda, bunun < 1 cm apse veya 

genișlemiș bir fistül traktı olup olmadığının tekrar değerlendirilmesini öneriyoruz. 

Stoplanan antibiyotikler sonrası kombine tedavi devam ederken klinik cevapta 

dalgalanmanın araya tekrar antibiyotik ile girme ile stabilizasyonu, klinik pratikte 

çok sık karșılașılan bir durum olup, antibiyotik cevaplı hastalarda yakın klinik kontrol 

ile uygulanabilir. 

İnflamasyon tedavisinde kullanılan tüm ilaçların hepatotoksisite potansiyallerinin, 

özellikle kombine fistül tedavisi altında potansiyelize olabileceği unutulmamalı ve 

özellikle ikili antibiyoterapi alan hastalarda toksite açısından yakın takip sağlanma-

lıdır. 

Kronik böbrek yetmezliği durumunda ve kemik gelișiminin tam olmadığı genç 

hastalarda ve kardiyak aritmi potansiyeli olan hastalarda (uzun QT) ciprofloxacin 

doz azaltımı veya kullanılmaması klinisyenin dikkatinde olmalıdır. 

Yașlı, komorbiditeleri olan, sık yatıș ihtiyacı gösteren hastaların immunosupresif 

tedavi altında daha kırılgan olmaları gerçeği, antibiyotik ilișkili Cl.difficile diyaresi 

ve nadir olsa da psodo-membranöz enterekolit açısından yakın takiplerini gerektirir. 

Tedavide İmmünomdülator
İmmunomodulatör ilaçlardan tiyopurinler (AZA 6-merkaptopürin(6-MP) semptom-

larda iyileșme sağlasa da fistül kapanma oranları düșük ve nüks sıktır. Perianal 

fistül tedavisinde kısmen etkin oldukları söylenebilirse de(13) asıl beklenti kombine 

tedavideki sinerjik etkileri ile ilgilidir. 

Metotreksat için perianal fistül tedavisi ile ilgili tecrübe AZA ya kıyasla daha kısıtlıdır, 

bu amaçla kullanımından ziyade luminal hastalık tedavisinde veya anti TNF etkinliği 

amacıyla kullanılabilir.(14)

Izole anti-TNF’e kıyasla immunmodulatular + anti-TNF kombinasyon tedavisinin 

avantajı olmadığını söyleyen çalıșmalar olsa da yüksek klinik yanıtla ilișkili olduğunu 

vurgulayan gözlemsel çalıșmalar mevcuttur.(15,16) Bu çalıșmalarda anti-TNF düzeyle-

ri ile ilgili veri olmaması nedeniyle immunmodulatörlerin katkısının anti-TNF immu-

nojenitesi ve düzeyleri üzerinden mi olduğu belirsizdir. 

Perianal fistül tedavisinde, her dozun klinik değerlendirmesi indüksiyonu takiben 

en az 3 uygulama sonrası (8 hafta ara uygulamada 6 ay, 4 hafta ara uygulamada 

3 ay) olmasını öneriyoruz.

 

Anti-TNF tedavinin 3-6.ayında klinik ve radyolojik değerlendirme, anti-TNF doz 

artımı veya kombine tedavi unsurlarını yönetmek için yardımcı olabilirse de MR-fis-

tülografinin komplikasyon olușması dıșında, en azından klinik remisyonun olmadığı 

hastalarda klinik kararlara etkisi çok kısıtlı olacaktır. Klinik remsiyon söz konusu 

ise, radyolojik iyileșme veya remisyon MR-fistülografi ile doğrulanması önemlidir. 

Klinik remisyonda inflamasyon bulguları gerilese de MR’da tam iyileșmenin 12 ay 

veya daha sonraya kadar uzayabildiği unutulmamalıdır.

Klinik yanıta göre anti-TNF dozunda artıș ve/veya aralığında düșme daha pratik ve 

tedavi hedefi odaklı ise de, yeterli idame anti-TNF (IFX 10 mg/kg/ 8 hafta en az 3 

doz) altında cevabı olan ancak henüz klinik remisyon göstermeyen hastada ilaç 

seviyesinin terapotik aralıkta olup olmadığının kontrolünü öneriyoruz. 

Cevabın minimal veya hiç olmadığı hastada, kombine tedavi unsurlarını optimize 

edip, gerekiyor ise antibiyotik kullanımı veya devamı altında önce 3 doz 10 mg/kg/ 

4 hafta uygulama ve takibinde klinik cevaptan bağımsız seviye ölçümü öneriyoruz. 

Yüksek doz IFX (10 mg/kg/ 4 hafta) tedavisi altında kısmi fistül yanıtı olan, 

tedavi dönemi yaklaștığında klinik bulgu ve akıntı șikayetleri artan hastalarda 

düșük anti-TNF düzeyleri ile birlikte anti ilaç antikoru saptanmadığı durumlar-

da, hasta özelinde değerlendirilerek daha yüksek doz anti-TNF tedavisi değer-

lendirilebilir.

Fistül için ön görülen terapötik seviye altında düzey geri ödeme sisteminden yüksek 

doz talebi düșündürmeli ancak anti-TNF ye olan antikor pozitifliği birlikteliği var 

ise, özellikle klinik cevabın yeterli olmadığı hastalarda, anti-TNF değișikliği daha 

olumlu klinik sonuçlar getirebilir. 

Anti-TNF tedavi ilișkili, tedaviyi takiben gelișen simetrik küçük eklem tutulumlu 

poliartalji șikayeti anti ilaç antikor varlığı için uyarıcı olabilir. 

optimizasyonu ile anti-TNF cevapsız hastalarda, UST’nin perianal fistül hastalarında 

faydalı olabileceğini düșündürse de, bu etkinin boyutu ve gerçek etkinliği șimdilik 

umut vaat etmemektedir. 

Upadacitinib (UPA), hem UC hem de CH tedavisinde yakın dönemde klinik kullanım 

yeri bulan selektif bir JAK1 inhibitörüdür. Faz çalıșmalarının alt grup analizlerinde 

elde edilen fistül ilișkili sonuçların değerlendirilme parametreleri, klinisyeni ikna 

edecek düzeyde olmayıp uzun süreli takip sonuçları olarak da anlamlı sonuçlar 

içermemektedir (12. haftada fistülde klinik remisyon elde edilen ve fistül drenajında 

≥%50 azalma elde edilen hastaların oranı, UPA ile plaseboya kıyasla daha yüksek).

IL-23 blokörlerinin yeni kullanımları ve halen devam eden PAF ilișkili faz çalıșmaları 

nedeniyle, kombine ve çok unsurlu olması gereken PAF tedavisindeki rolü henüz 

net değildir. 

Cerrahi Tedavi
Biyolojikleri içeren medikal tedaviye rağmen perianal fistül hastalarının %60 

kadarında peri-anal girișim gerekmektedir; multidisipliner yaklașım ve cerrahi 

teknikler önemli bir yer tutmaktadır.(20)

Kompleks fistüllerin büyük kısmı fistülektomi, fistülotomi ile dıșkı inkontinansı ile 

sonuçlanacağı bir yerleșim ve dağılım gösterirler. Bu nedenle cerrahi prosedürün 

seçimi hastalığın karmașıklığına, konumuna ve sfinkter hasarı riskinin en aza 

indirilmesine dayanmaktadır. 

Mevcut komplikasyon potansiyelleri özellikle perianal bölge söz konusu olduğunda 

öncelikle tecrübeli bir İBH cerrahının olup olmadığı cerrahi tedavi olasılığının ön 

șartı ve belirleyicisi olacaktır.

Medikal tedavinin fistül klinik ve radyolojik remisyonundaki kısıtlı bașarısı göz 

önünde tutularak, her hastada bu tedavi hedeflerine ulașabilmek için, tecrübeli bir 

radyolog eșliğinde MR-fistülografi değerlendirmesi ve remisyon odaklı cerrahi 

girișimler için bu konuda tecrübeli bir cerrah görüșü alınmasını öneriyoruz.

Setonun/ların bir grup tedaviye cevapsız ve sık apse kliniği gösteren hastada uzun 

süre veya hayat boyu kalıcı olarak tek tedavi șansı olabileceği unutulmamalıdır. 

Fistülotomi
Fistülotomi, fistülün uzunluğu boyunca açılması ve epitelize traktın yok edilmesi 

ișlemidir. Superfisyal, alçak intersfinkterik ve sfinkterin %33’ünden daha azını 

içeren alçak transsfinkterik fistüllerin tedavisinde oldukça etkilidir.(24) Yüksek 

iyileșme oranları (%80) bildirilse de nüks oranlarının da %15’e kadar çıkabildiği 

rapor edilmiștir. 

Kısa anal kanal durumunda, belirgin eksternal sfinkter tutulumunda veya süregelen 

ishali olan hastalarda inkontinans riskine dikkat edilmelidir.(25)

Diğer Yaklașımlar 
Kompleks PAF tedavisinde, daha konservatif, sifinkter fonksiyonunu koruyan, LIFT, 

iç ağzın bağlanması, flap çevirme gibi girișimler, sıklıkla ön șart gerektiren, tek 

veya az sayılı seçilmiș fistüllerde uygulanıp kısıtlı bașarılar gösterse de, bahsi geçen 

cerrahi süreçler ile medikal tedavinin birlikteliğinin yalnız medikal tedaviye oranla 

daha yüksek bașarı șansı öngördüğü literatürde gösterilmiștir.

İntersfinkterik fistül traktının ligasyonu: transsfinkterik fistüllerin ve intersfinkterik 

alandan geçen bazı karmașık fistüllerin tedavisi için bașka bir cerrahi seçenektir. 

İntersfinkterik olukta bir kesi yapılır ve fistül yolunun iç ve dıș uçları belirlenip bağla-

nır.(26) Kompleks fistüller sıklıkla bu profilde aday olmazlar. Seçili komplike fistül 

hastalarında radyoloji ve cerrahi görüșü alınarak fistül traktlarının bu girișimin 

uygunluğu açısından değerlendirilmesini öneriyoruz. Bu yaklașım hem klinik remis-

yon sağlanması hem de inflamatuvar yükün azaltılarak medikal tedavi etkinliği 

açısından önemli olabilir.

Endorektal fleb ise kütanöz yara olușturmayan ve sfinkter kompleksini koruma 

avantajına sahip bir cerrahi seçenektir. Prosedür, traktın kürtajını ve üstünün 

dikilmesini, ardından fistülün iç açıklığı kapatmak için bir flep yapılmasını içerir. 

Böylece fistülün dıș açıklığın kendi kendine boșalmasına ve iyileșmesine izin 

verilir.(24)

fibroza gidiși azaltacağı gibi fistülün radyolojik kapanma șansını arttırır. 

Perianal fistülün klinik kapanması değil radyolojik olarak kapanması ve MR 

fistülografi de aktivite göstermemiș olması ancak stomanın kapanması için 

hareket noktası olmalıdır. Bu süre sıklıkla 6 ay-1 yıl veya daha fazla olabilir. 

Radyolojik olarak fistülü kapanan hastalarda mevcut tedavinin kesilmeden 

devamı önerilir.

 

Anti-TNF dozu yanıta göre azaltılabilirse de kesilmesi önerilmez. Perianal fistül 

radyolojik kapanmasını takip eden ilk 6 ay 1 yıl sonra sonrasında MR ile radyolojik 

kapalı olduğunun teyidini ve takiben yakın klinik takip ile izlenmesini öneriyoruz.

Perianal bölgenin maserasyon, apse ve/veya multiple fistül traktları ile komplikasyona 

çok açık olduğu komplike durumda, stomayı birinci basmak yapıp i.v. antibiyotik 

+lokal antifungal, anti-iflamatuar (oxido-zinc), vac tedavileri ile yukarıda belirlediğimiz 

kombine medikal tedavinin kullanılması hastayı stabilize edecek tek tedavi olabilir. 

Stoma ve maksimum medikal tedaviye rağmen dirençli hastalarda anal kanal ile 

birlikte proktektomi ve kalıcı stoma kaçınılmaz olabilir. Ancak stoma bir cerrahi 

tedavi olmaktan çok, sifinktere direkt müdahalenin olmadığı, optimize edilmiș 

medikal tedavinin bașarısını arttırabilecek ek bir modalite olarak algılanmalıdır. 

Literatür iki yönde değerlendirmeler olsa da, optimize edilmiș medikal tedaviye ek 

yapılan stomanın kompleks PAF bașarısına katkısından söz edebiliriz.(29)

Stoma reddi olan hastada hastane yatıșı yapılarak; seton, 4-6 haftalık i.v kombine 

antibiyotik, lokal tedavi ile kombine medikal tedavi denenebilirse de bașarısızlık ve 

komplikasyon olușmasının, erken stoma açılan hastalara kıyasla daha fazla 

olması beklenmelidir.

Miles operasyonu (abdominoperineal rezeksiyon) yapılmıș, perianal bölgenin çok 

masere olup yağlı planlarda inflamasyonun olduğu hastalarda, post-op perianal 

komplikasyonları önlemek, rezidü kalmıș veya post-op gelișebilecek fistüllerin 

olușumunu engellemek ve yara iyileștirmesini kolaylaștırmak için operasyonu 

ω
φ
#
δ

μ

Kalıcı stoma, ciddi inkontinans ve/veya anal darlık ile ilișki, ciddi ve tedavisiz semptomlar ile hastanın kontrolsüz kaldığı durumlarda hastanın ikna edilmesi ile sağlanmalıdır.
Potansiyel stoma medikal tedavi sonunda kapatılıp kapatılamayacağı tedavi cevabına ve sıklkla komplikasyon olușturmamıș radyolojik iyileșmeye göre karar verilecek olan stoma
2 cm’den küçük abselerin önemli bir kısmı drene edilmeden antibiyoterapi ile tedavi edilebilir.
Doz arttırımının klinik cevaba göre olması önerilirse de 10 mg/kg 4 hafta ara ile uygulama cevapsız kalır ise, anti-TNF düzeyi ve antikor ile seviyeyi > 10 mcg/ml de tutacak geri
ödeme alınmalıdır.
Stoma anti-TNF maksimum doz + kombine medikal tedavi + stoma ile; klinik cevap yok veya minimal ve hasta günlük yașamına devam da sorun yașıyor ise Vedoluzumab,
 Ustekinumab denenebilir.
 klinik cevap var remisyon sağlanamamıș ancak hasta günlük yașamına devam edebiliyor ise, mevcut tedavi
 var ise stoma devamı önerilir.

Abse varlığında
Antibiyoterapi ± drenaj#

Çok sayıda perianal fistül
Masere perianal bölge

Geniș doku defekti
Perianal sepsis

Ciddi dıșkı inkontinansı
Ciddi anal darlık

φ
φ
φ
φ
ω
ω Tekrarlayan - dirençli

absede klinik kontrol için
seton düșünülebilir

Akıntı yok veya
minimal

Klinik remisyon
(>3 ay akıntı yok)

Anti-TNF (İFX)
+

İmmunomodulatör

Akıntı var

Antibiyotik
4-8 hafta 2’li A 4-8 hafta tekli

+
Azatiopürin (2-2.5 mg/kg)

+
Anti-TNF

Klinik remisyon
yok

Kalıcı Stoma ω

±
Medikal tedavi
IV antibiyotik

Klinik remisyon
+

Radyolojik kapanma

MR FİSTÜLOGRAFİ ile
TEYİT EDİLMİȘ

KOMPLEKS PERİANAL FİSTÜL

Gerekirse doz
modifikasyonu ile mevcut

tedavinin devamı*

MR-Fistulografide
radyolojik kapanmaya kadar

mevcut tedavi devamı

Anti-TNF ilaç düzeyi
uygulama aralığında 4. hf

düzey >10 mcg/ml
hedeflenerek doz arttırımı δ

Anti-TNF doz arttırımıδ

10 mg/kg/8hf A 10 mg/kg/4hf

Potansiyel Stoma φ

+
Medikal tedavi
IV antibiyotik

μ

• Antibiyotik tedavisi akıntının 
tekrar ettiği her dönemde 
2’li veya tekli olarak tekrar 
verilebilir.

• Komplike, multiple ve/veya 
sık tekrarlayan apseler ile 
seyreden fistüllerin IV 
antibiyotik altında 4-6 hafta 
sağaltımı gerekebilir.

• 10 mg/kg/4 h IFX ile klinik 
cevap yok + sub-terapotik 
seviye A 15 mg/kg/4h IFX 
denenebilir.

• δ Maksimum doz IFX (10 
mg/kg/4 veya 15 mg/kg/4 
hafta) klinik cevap yetersiz 
A ilaç seviyesinden 
bağımsız stoma önerisi

• δ Tedavi altında defekasyon 
problemi yaratan anal darlık 
+ inkontinans A kalıcı 
stoma önerisi

• δ Maksimum doz IFX 
altında, klinik cevap yetersiz 
+ sub-terapötik seviye + 
antikor pozitifliği A farklı 
anti-TNF (Adalimumab 40 
mg/hafta) denenebilir.

Pozitif cevap
Negatif cevap
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PERİANAL FİSTÜL

Epidemiyoloji
Crohn hastalarının %4-10’a kadarında ilk tanı anında perianal hastalık mevcuttur 

ve hastalık süresi arttıkça kümülatif risk de artmaktadır. Üçüncü basamak klinikler-

de perianal fistül ile takipli hasta oranı %30’u geçebilmektedir. İzole perianal 

hastalık, yüksek fistül birlikteliği ile gider, daha küçük bir yüzde teșkil eder ve bazı 

hastalarda lüminal satellit tutulumla birlikteliği bașlangıçta fark edilmemiș olabilir.

Sık kullanılan anatomik bir sınıflandırma olan Parks fistülleri eksternal anal sfinkter-

le olan ilișkisine göre intersfinkterik, transsfikterik, suprasfinkterik ve ekstrasfinkte-

rik olarak tanımlamaktadır.(1) Diğer bir sınıflama ise basit ve kompleks fistüldür. 

Basit fistüller alçak transsfinkterik veya intersfinkterik olarak tanımlanırlar ve 

eksternal anal sfinkterin distal 1/3’ ünden azını tutar ve dentat line altındadır. 

Kompleks fistüller ise yüksek transsfinkterik, suprasfinkterik, ekstrasfinkterik 

fistüller ve at nalı fistülleri içerir, birden fazla perianal açıklığı olan ve abse -koleksi-

yon, anal darlık ilișkili fistüllerdir.(2)

Fistül Tedavi Bașarısı İlișkili Faktörler
Perianal fistül tedavisinin, potansiyel komplikasyonlarının ciddi sonuçları olması 

nedeni ile, en erken sürede bașlanması gereken kombine bir hücum tedavisi 

olduğu hatırlanmalıdır.

Fistül tipi, anal kanalda darlık, dıșkı inkontinansı, perianal maserasyon, abse gibi 

komplikasyonların olup olmaması fistül tedavisini yönlendirecektir. Proktit varlığı 

fistül tedavi yanıtının kötü olması ile nüks riskinin bağımsız bir göstergesi olarak 

kabul edilebilir. 

Sigara alıșkanlığı, striktürler, luminal satellit tutulum da kötü tedavi yanıtı ile ilișkili 

diğer faktörlerdendir.(3)

Kompleks yapıda fistüller, uzun - daha yüksek volümlü fistüllerin inflamatuvar yükünün 

daha fazla ve iyileșmenin daha zor ve uzun süreli olabileceği söylenebilir.(4)

Komplikasyon gelișmeden erken dönemde bașlanan kombine tedavi sonuçlara 

olumlu yönde etki ederek bazı hastalarda kaçınılmaz olabilen kalıcı stomaya gidiși 

engelleyebilir. 

Fistül Tedavi Hedefi - Remisyon Tanımları
Yașlanan fistüldeki fibrotik değișikliklerin ve/veya endotelizasyonun tedavi (anti-TNF) 

etkisinde azalmaya neden olabileceği ve tam fistül kapanmasını zorlaștıracağı öne 

sürülebilir. Bu nedenle step-up yaklașımından ziyade erken biyolojik tedavi perianal 

fistül için uygundur. 

Fistül tedavisinde hedef fistülün en erken ve sorun olușturmadan kapanması ise de 

özellikle komplike olmuș fistüllerde uzun soluklu bir tedavi sürecinin olacağı ve yakın 

takip gerektireceği unutulmamalıdır. 

Perianal fistülün ilk tedaviye olan cevabı uzun süreli davranıșı hakkında fikir verici 

olabilir. Bu nedenle anti-TNF indüksiyon dönemi ile idame arasında olan süre (12-16 

hafta) içinde bașta antibiyotik olmak üzere kısa sürede eklenen anti-TNF+Azatiyopurin 

(AZA) kombinasyon cevabını değerlendirmek önemlidir. 

meye somut destek olabilecek CRP ise ancak görece > 50% bir düșme eșlik ediyor 

ise kısmen destekleyici olabilir. CRP düșmesi, PAF dıșı luminal hastalık cevabı ile ilișkili 

olsa da, inflamatuar yükte genel bir azalma, en azından komplikasyon olmaksızın 

olumlu ilerleme olarak düșünülebilir. 

Klinik olarak fistül ağzı kapansa da MR’da fistül yolunun açık olabildiği gösterilmiștir(5) 

ve klinik pratikte rutin karar verdirici olarak kullanılması çok önemlidir. Radyolojik 

olarak fistül kapanması luminal hastalığın endoskopik remisyonu ile eșdeğer tutulması 

yanlıș olmaz ve uzun dönem remisyon ilișkili olabileceğinden tedavi hedefi haline 

gelmesi oldukça uygundur.(6) Klinik remisyon sonrası eğer radyolojik fistül kapanma 

sağlanabilirse aradaki sürenin sıklıkla en az 6 ay, çoğunlukla da 1 yıl veya daha uzun 

olabileceğini vurgulamak gerekir. 

Medikal Tedavi
Perianal fistül spektrumu basit fistül ile kompleks yüksek debili perianal bölgenin 

ileri masere olduğu komplikasyonlu form arasında dağılır. 

Medikal tedavi spektrumu; kısa süreli tek antibiyotik ile bașlayıp kombine çift 

antibiyotik, + maksimum doz anti-TNF ve AZA 2-2.5 mg/kg ile uzun süreli kombi-

nasyon + saptırıcı stoma birlikteliği arasında değișir. Erken anti-TNF tedavisinin 

perianal hastalık için olumlu olabileceğini düșündüren bulgular(7,8) ve fistülize 

hastalıkta, hastalık süresi ile IFX’e yanıt oranı arasında negatif ilișki erken ve 

anti-TNF içeren bir tedavi rejimini destekler.(9)

Perianal Crohn hastalığını tedavi ederken, immünsüpresif tedaviye bașlamadan 

önce varsa altta yatan abse veya enfeksiyonun ortaya konması ve kontrol altına 

alınması önemlidir

Tek bașına anti-TNF indüksiyon tedavisine kıyasla AZA ile kombinasyon antibiyotik 

kullanılması, klinik yanıt ve remisyon açısından üstündür.(10) Intravenöz uygulama 

ve gerektiğinde doz artıșı yapılan IFX bu nedenle daha yüksek klinik bașarı göstere-

bileceği düșünülebilirse de bizim karșılaștırmamız i.v ve s.c Infliximab uygulamanın 

PAF tedavi etkinliği arasında bir fark göstermeyip s.c uygulamanın daha kararlı 

anti-TNF seviyesi sağladığı yönündedir.(11)

Tam klinik remisyon göstermese de, anti-TNF + AZA kombinasyonu ile indüksiyon 

dönemini ve idame geçișinde (12-16 hafta) klinik cevabı (akıntı ve debi kontrolünde 

belirgin azalma olan + CRP de belirgin düșme) olan ve/veya aralıklı akıntı olușturan 

fistüllerde, klinik remisyon sağlamak için takipte, 2-4 hafta antibiyotik eklenerek 

klinik sonuca katkısının yakın gözlenmesini tedavinin etkinliğine katkıda bulunabilir.

Antibiyotik eklenen her hastada yeterince süre ve kombine antibiyotik kullanımı 

antibiyotiğin etkinliği konusunda bir fikir vereceği gibi, özellikle indüksiyon 

döneminde anti-TNF ve AZA kombinasyonunu potansiyalize edecektir.

Antibiyotik tedavisinin süresi konusunda bile fikir birliği olmaması, hastalar arasın-

daki çok değișken cevap ve tedaviye uyumsuzluk ile tekrar akıntı bașlaması șașırtıcı 

değildir ve hasta bazında değerlendirilmelidir. Ancak kısa süreli ve/veya kombine 

olmayan antibiyoterapi fistül davranıșı konusunda fikir sahibi olmamızı engelleyebi-

leceği gibi, istikrarsız ve sık tekrarlanan daha uzun süreli antibiyotik maruziyetine 

neden olabilir.

Önerimiz, yukarıdaki șartlarda eğer bașlanır ise yüksek debili, eski, pürülan akıntılı 

fistüllerde tedavinin bașlangıç döneminde 4-6 hafta ikili antibiyoterapi olup, 

antibiyoterapiye cevap verenlerde takip eden 4-6 hafta tek ajan ile devam etmenin 

uygun olabileceğidir. Bu süre bu özellikte olmayan, rölatif yeni, düșük debili, veya 

pürülan olmayan perianal fistüllerde 2-4 hafta olarak hedeflenebilir. Antibiyotik 

yanıtı olan ve antibiyotik kesildikten sonra akıntının nüks ettiği hastalarda, yan etki 

açısından takip edilerek daha uzun dönem tek / çift antibiyotik ve/veya yarım doz 

kullanım akıntı ve inflamasyon kontrolü açısından katkı sağlayabilir. Burada önerilen 

șartlı antibiyotik kullanımı, fistül davranıșını değerlendirme diye adlandırdığımız, 

2-4 haftalık süre dıșında, mutlak anti-TNF + AZA kombinasyonu ile birlikte olması 

tedavi bașarısı açısından göz önünde tutulmalıdır. 

Cevabın kombinasyon antibiyotik ile daha umut verici olması durumunda (hastanın 

kendi tarifi ile akıntı ve debi kontrolünde belirgin azalma + CRP de belirgin düșme) 

klinik remisyon yok ise, anti-TNF, AZA dozlarının modifikasyonundan bağımsız, 

yakın kontrol ile ikili antibiyotik süresi uzatılması klinisyenin kararı olmalıdır. 

Antibiyotik yanıtına göre mevcut dozun yarıya düșürülmesi düșünülebilir.

Dirençli ve komplikasyona açık hastalık olması nedeniyle CH ilișkili perianal fistül 

tedavisinde İmmunomodulatörlerin anti-TNF ile kombine olarak kullanımı ve doz 

optimizasyonları daha iyi alternatifler ortaya çıkana kadar potansiyeli olduğunu 

düșündüğümüz en iyi tedavidir.

Kombinasyon tedavisinin en zayıf halkası olduğu düșünülse de, toksite olmadığı sürece, 

AZA nın kombinasyon tedavisine dirençli fistüllerde 12 ay dan önce, cevaplı olanlarda 

radyolojik kapanma olmadan önce kesilmesini veya doz azaltımını önermiyoruz.

Tedavide Anti TNF
Mevcut biyolojiklerin, Crohn ilișkili faz çalıșmalarının sub-grup analizleri üzerinden 

yapılan fistül tedavi etkinliklerinin değerlendirilmesi, birçok yönü ile bias içeren 

perianal fistül remisyon tanımları üzerinden yapılan ve gerçek klinik pratik ile 

paralellik göstermeyen sonuçlardır. 

Anti-TNF’ler perianal fistül tedavisinde ana tedavi ajanı olarak görülmesi 25 yılı așan 

gerçek hayat verileri ile ilișkili olarak ortaya çıkmıștır. Anti-TNF ajanlar içerisinde i.v 

uygulama ve doz artıșının kiloya göre olma avantajı ile ön plana çıkan IFX’dır. Bu 

çıkarımın yanında IFX indüksyon tedavisi akıntıda azalma ve klinik yanıt ile ilișkili olup(17) 

remisyonun idamesinin remisyonun devamlılığıyla ilișkili olduğunu göstermiștir.(16)

Tedavinin farklı zamanlarında (indüksiyon sonrası/idame sırasında) farklı IFX serum 

düzeyleri (6-15 µg/ml) fistül yanıtı ile ilișkilendirilmiștir.(18,19)

Yanıt için bildirilen IFX düzeyleri çoğunlukla lüminal tedavi bașarısı için bildirilenler-

den yüksek düzeylerdedir. Bu nedenle cevaplı veya klinik remisyon gösteren 

hastalarda henüz sup-raterpötik sayılan bir üst sınır yoktur ve anti-TNF doz artırımı 

klinik cevaba göre verilip uygulama aralığı sonunda ön görülen minimum değerin 

üstünde olmayı hedeflemelidir.

Klinik remisyonun veya radyolojik remisyonun sağlandığı zamanki serum anti-TNF 

düzeylerinin, inflamatuar yükün yüksek olduğu aktif hastalık durumunda inflamas-

yonun baskılanarak remisyonun sağlanması için gereken anti-TNF düzeylerinden 

düșük olabileceği unutulmamalıdır.

Pek çok anti ilaç antikor ölçümü tekniğinin ilaç düzeyinden etkilendiği için, ancak 

(terapötik seviye sağladığı düșünülen uygulama aralığında) çok düșük ilaç seviyesi 

(IFX için <3 µg/ml) varlığında antikor araștırılmasını öneriyoruz.

Anti-TNF tedavi kesilmesi açısından değerlendirme yapılacaksa, ancak radyolojik 

remisyon varlığında ve luminal hastalığın (mevcut ise) endoskopik remisyonda 

olması durumunda söz konusu edilmelidir. Klinik remisyon sonrası tedavi kesilmesi 

ile yüksek oranda nüks riski olduğunun hatırlanması gerekir. 

Klinik remisyonun tam radyolojik iyileșme anlamına gelmediği, 1-2 yıl gecikme ile 

radyolojik kapanmanın sağlanabildiği, hatta bazı hastalarda sadece klinik remisyo-

nun elde edilebildiği unutulmamalıdır. 

Bu nedenlerden dolayı klinik remisyon sonrası radyolojik remisyon sağlanmadan 

anti-TNF tedavinin kesilmesini bir kontraendikasyon yoksa önermiyoruz.

Radyolojik remisyon sağlandığı takdirde, en az 6 ay sonra bașka bir MR-fistülografi 

ile bu remisyonu teyit ettikten sonra, kesilmesi zorunlu durumlar haricinde, 

anti-TNF tedavinin tekrar gözden geçirilmesini öneriyoruz. Böyle bir durumda 

anti-TNF kan seviyesini halen öngörülen terapötik aralıkta tutacak bir doz azaltımı 

ile takip önerilmeli, kesme zorunluluğunda nüks açısından yakın takibin gerekli 

olduğu vurgulanmalıdır.

 
 

DİĞER BİYOLOJİK TEDAVİLER

Vedolizumab’ın (VEDO) perianal fistül tedavisindeki yeri IFX ve ADA kadar fazla 

değildir. Çalıșmalarda çoğunlukla tedavi naiv olmayan hastalar değerlendirilmiș 

olsa da yine de anti-TNF bașarısızlığı sonrası VEDO’nun perianal Crohn hastalığında 

yaygın kullanımını önermek için yeterli veri yoktur. 

CH tedavisinde kullanılan diğer görece yeni bir biyolojik ajan ise Ustekinumabdır 

(UST). UST için perianal fistül tedavisindeki tecrübe kısıtlıdır. Her ne kadar akıntıda 

azalma veya objektif olmayan düșük kapanma oranları yayınlanmıș olsa ve tedavi 

Seton
Fistüllerin yaklașık %80’i perianal apselerle ilișkili olduğundan, insizyon ve drenaj 

en yaygın ilk cerrahi müdahaledir.(21) Drenajın yanı sıra, tekrarlayan apse olușumunu 

ve yeni fistül yollarının gelișimini azaltmak için kesici olmayan setonlar kullanılır.(22) 

Fakat tek bașına seton kullanılması tedavi edici değildir ve yeniden müdahale 

gerektirir. Bu nedenle eș zamanlı medikal tedavi önemlidir.(23)

Setonun çıkarılması için uygun zamana hastaya özelinde karar vermek gerekir. Bu 

bazen setonun gereksiz uzun kalması ve kapanmayı geciktirebileceği kaygısı 

yaratabilirse de birçok hastada ise tekrarlayan apse gelișimi için kaçınılmazdır. Bu 

nedenle tekrarlayan apse öyküsü olmayan, ilk drenajı yapılan veya spontan drene 

olan hastalarda seton koymamak apsenin ve fistülün kısa süredeki davranıș șeklini 

ve tedavi etkinliğini erken değerlendirme ve takip sürecindeki beklentileri șekillen-

dirme fırsatı sunar. 

Bu șartlarda seton takılmıș hastada, enfeksiyon komplikasyonu, inflamasyon ve 

akıntı kontrol altına alındığında (düșük debi, gün așırı veya daha az) ve en önemlisi 

hasta idame tedavisi altında iken seton çekilmesi düșünülebilir. 

Bizim önerdiğimiz yukarıdaki ön șartlar ile takılmıș bir seton, antibiyotik tekrar 

bașlanması gerekmeden fistül akıntısı kontrol altında ise (düșük debi, akıntı gün 

așırı veya daha az) çekilebileceği yönündedir. 

Seton çekilmesi konusunda fikir birliği olmaması, perianal fistülün çok değișkenli 

anatomik ve klinik davranıș göstermesi ile ilgilidir. Emin olamama durumunda 

gevșek setonun spontan düșmeye bırakılması hastaların çoğunda görülür ve tercih 

edilebilir. 

 At nalı ve/veya dallanma ile birden fazla eksternal orifis gösteren, çoklu seton olan 

hastalarda en belirgin klinik gösteren traktın seton çekilme zamanlaması için rehber 

olması en uygun davranıș olabilir. Çoklu trakt ve seton içeren fistüllerde, her trakt 

bireysel olarak yukarıdaki prensipler ile değerlendirilmelidir. Bu tür hastalarda 

setonların klinik sonuçlarını değerlendirmeye yetecek zaman aralıkları ile kontrollü 

olarak tek tek çekilmesi önerilir.

Vakaların %60’ına varan oranda bașarı elde edilse de, özellikle kalın flepler kullanıl-

dığında inkontinans riski bulunmaktadır.

Flep her hasta için uygun olmayıp, flep kaldırılabilecek sağlıklı mukazanın olduğu 

sıklıkla tek trakt ve orifisin dikkate alındığı, medikal tedavi ile akıntısı ve inflamasyo-

nun kısmen kontrol altında olduğu hastalarda, bireysel olarak karar verilmelidir.

Lokal Perianal Tedaviler
Lokal kök hücre tedavisi (Darvadstrocel) sonuçları itibar ile seçilmiș hastalarda 

fistülün iç ağzının kapatıldığı bir kondisyon altında, plasebo cevabın yüksek bulunması 

nedeni ile cerrahi uygulanabilecek hastalarda olușabilecek bașarının üzerinde etkili 

olamayacağını düșündürmektedir. (104 haftada klini,k remisyon 40 vs %56)(27)

Diversiyon ve Proktektomi
Perianal fistülde tam iyileșmeyi elde etmek her zaman mümkün değildir ve bu 

nedenle diversiyon ve daha ciddi dirençli vakalarda proktektomi tedavi seçenekle-

ri olmaya devam etmektedir.

Maksimize edilmiș kombine medikal tedaviye yeterli cevabı olmayan hastada 

stoma açmak perianal fistülün klinik ve radyolojik kapanma oranlarını arttıracaktır. 

Șiddetli hastalık durumunda, diversiyon, proktektomiyi önlemek için zaman 

kazandırır. Bu dönem infeksiyöz komplikasyonların yönetilmesi ve medikal tedavi-

nin optimizasyonu fırsatı sunar. 

Perianal fistülü olan ve satellit tutulum için zorunlu intestinal rezeksiyonu olan 

hastalarda stomayı gündeme getirmek özellikle primer anostomozun neden 

olacağı debi artıșı ile fistül akıntısının kontrolünde önemli olacaktır. 

Yine ilișkili olarak diversiyon sonrasında erken dönemde yüksek oranda yanıt elde 

edilse de fistülün radyolojik kapanması sağlanamadığı takdirde kolon devamlılığı 

sağlandığında perianal fistülde nüks nadir değildir.(28)

Sık perianal apse gösteren hastalarda hastanın stomaya erken ikna edilmesi anal 

takip eden dönemde tercihen anti-TNF bașta olmak üzere biyolojik temelli 

sistemik anti-inflamatuvar tedavinin tam perianal iyilik hali sağlanana kadar 

(gereğinde pelvik MR rehberliğinde) kullanılması önerilir. Ek antibiyotik tedavi 

cevaba göre değerlendirilmelidir.

Perianal fistül tedavisi bir kombine hücum tedavisi olup, durum değerlendirmesi 

(perianal MR fistülografi, perianal US, anestezi altında muayene) ile en kısa 

sürede bașlanmalıdır.

Perianal fistül tedavisinde abse ile komplike olan hastalarda drenaj ve kombine 

antibiyotik tedavisi öncelikli olmalıdır. 

İlk kez apse ile komplike perianal fistülde seton takılmasının tekrar eden apseye 

kadar ertelenmesi fistül davranıșına ıșık tutup, seton ilișkili kapanma engeli ve 

çekilme zamanı gibi argümanları engelleyebilir.

Fistülün ikili antibiyotik ile bașlangıç sağaltımına 2 hafta içerisinde anti-TNF ve 

AZA eklenerek, bu kombine tedavinin 10-12 haftada değerlendirilmesi ve gerekir 

ise anti-TNF doz ve doz aralığında arttırma ile klinik cevabı gözleme fistül geleceği 

hakkında bilgi verici olacaktır.

Antibiyotik uygulamanın ikili olarak bașlanıp, kliniği hafif vakalarda 2-4 hafta, ağır 

vakalarda 4-6 hafta ve cevap var ise 10-12 hafta kombine uygulanması, tedavi-

nin erken kesilmesinin negatif etkisini kontrol ederken, kombine tedavinin etkinli-

ğinin kesintisiz olması ile sonuçlara olumlu etkiyecektir. 

Etkinliği ile ilgili tecrübenin çok olması, kiloya göre dozlama avantajı ile anti-TNF 

olarak IFX’ı ilk seçenek haline getirmektedir

Fistül iyileșmesinde farklı bir biyolojik ve/veya tedaviye geçmeden önce ilaç 

düzeyleri ölçümü ve klinik yanıt dikkate alınarak mümkün olan maksimum doz IFX 

tedavisinin yeterince süre verilmiș olduğundan emin olunması, mevcut literatür ve 

klinik gözlemlerimizce en etkin olduğunu düșündüğümüz tedaviyi erken terket-

memizi engeller. 

Klinik remisyon ancak mevcut kombine tedavi dozlarına cevaba ișaret eder, 

tedaviyi azaltma veya aralık açma șeklinde modifiye etmeden önce asıl hedef 

radyolojik remisyon olmalıdır.

Perianal fistülün ciddi komplikasyonlar (multiple apseler, maserasyon, doku 

defekti, ciddi inkontinans ve anal darlık) ile gelmesi durumunda öncelikli stoma ve 

i.v. antibiyoterapi her türlü sonucu olumlu olarak etkileyecektir. 

Medikal kombine tedavinin minimal bașarı sağlayabildiği veya etkin olmadığı 

yüksek debili fistül durumda hastanın stomaya ikna edilmesi ve radyolojik kapan-

ma sağlanana kadar stomayı tutabilme, prensip olmalıdır. 

 

Komplikasyonların kontrolü ile açılmıș stoma da, radyolojik kapanmanın olup 

olmadığı, komplikasyonların kontrol edilip edilemediği ve komplikasyonların hasta 

yașamına olan negatif etkilerinin boyutuna göre karar verilmelidir.

İyi diyalog ile stomanın kapatılması için olan hasta ısrarının rasyonel bir dille kar 

ve zarar açısından hasta ile tartıșılması çok önemlidir. 

Bașta anti-TNF olmak üzere, kombine tedavinin her birleșeni (antibiyotik, anti-TNF, 

immunomodulatör) için doz ve süre optimizasyonu ve tedavi cevabının ve yan etkilerin 

yakın kontrolü, tedaviyi bașarısız ilan etmeden önce değerlendirilmesi mutlak gereken 

basamaklardır. 

Bazı hastalarda semptom kontrolü, hayat kalitesinin sağlanması, komplikasyonların 

engellenmesi, kontinansın sağlanması-korunması yanlızca stoma ile sağlanabileceği 

en bașından hasta ile paylașılmalıdır. 

Stomayı kabul etmeyen hastalarda, mevcut komplikasyonları, geçiciyi reddederken 

kalıcı stomanın kaçınılmaz olabilmesi, morbidite ve hatta nadir de olsa mortalite 

potansiyelini hastaya anlatmak klinisyenin öncelikli görevi olup, hastaya yaklașımın 

ve iletișimin fark getireceği unutulmamalıdır

Önceleri fistülün %50 akıntısında azalma klinik cevap olarak kabul edilirken bu gün 

radyolojik kapanmayı telaffuz ediyor olmamız beklentilerimizin ne kadar değișip 

rasyonelleștiğini gösterirken bașarı aynı oranda arttırabilmiș değiliz. 

Perianal fistül için klinik yanıt tanımı fistüllerin %50’sinde kapanma olması, klinik 

remisyon ise tüm fistüllerde klinik kapanmanın olması olarak tanımlanmakta ise de 

bu tanımlama kesitsel ve anlık bir değerlendirme olup, fistül davranıșının dalgalı seyrini 

dikkate almayan bir ölçümlemedir. Bu nedenle perianal fistül bașta olmak üzere, klinik 

fistül remisyonunun > 3 ay üzerinde, minimal iç çamașır kirlenmesi dahil, hiçbir akıntı 

olmaması ve kompresyon akıntı olușmaması șeklinde tanımını daha doğru buluyoruz. 

Bununla birlikte 3 aylık sürede akıntı sürecinin klinik değerlendirmesi (mevcut en sık 

İBH takip vizit aralığı ile rastlantısal süresel birliktelik) içinde, hastalar PAF akıntısı için 

rutin sorgulandığında, çok minimal olduğu için önemsemeyip belirtmeyi ihmal etmeleri 

veya hekimin bunu önemsiz görmesi olasıdır. Bu nedenle önerdiğimiz 3 aylık bir 

sürenin akıntısız geçmiș olmasını KR için kriter olarak alsak bile, bu tanıma șüphe ile 

yaklașarak PAF tedavi değerlendirmesini objektif radyolojik remisyon üzerinde kurgu-

lamamız, bize kesin ve açık bir tedavi hedefi verir.

Perianal fistülde klinik cevap (KC), hastayı takip eden klinisyenin öngörüsü ile șekille-

nen, birden çok parametreli ve daha az objektif bir değerlendirmedir. Bu değerlendir-

 Klinik olarak aktif bir perianal fistül saptandığında, tedavi antibiyotik ile bașlamak 

ve 2-4 hafta içinde AZA + anti-TNF kombinasyonu eklenerek tedaviye devam 

edilmesi önerilir. 

Bu yaklașım hemen hepsi belli oranlarda hepatotoksik olan, özellikle ikili antibiyotik, 

tedavi ajanlarının (anti-TNF, AZA, antibiyotik) toksite potansiyellerini değerlendirile-

bileceği gibi fistülde potansiyel infeksiyon birlikteliğini de göz ardı etmemiș ve izole 

antibiyotik altında fistülün nasıl davrandığının gözlemlememizi sağlar. 

Tedavide Antibiyotikler
Antibiyotikler, özellikle metranidazol ve ciprofloxacin, anaerop spektrumu ve doku 

penetrasyonu çok iyi olan iki ajanın kombinasyonu, aktif perianal fistüllerin ve abse 

komplikasyonunun tedavisinde ilk basamak olarak önemli bir yer tutmaktadır.

 

Basit fistüllerin veya CH ilișkisiz fistüllerin tedavisinde antibiyotik monoterapisi 

uygun olabilir, fistülün kompleks ve/veya yüksek debili olması antibiyotik uygulama-

nın 2 ajan ile bașlanması için uyarı olarak kabul edilmesi zaman ve efektif tedavi 

açısından göz önünde tutulması önerilir. 

Kompleks fistüller için immunsupresif tedavi olmadan mono - antibiyoterapi yeterli 

değildir ve akıntı kesilse bile antibiyotik sonlandırıldıktan sonra nüks sıktır.(12)

Sıklıkla gözlenebilen metranidazol ilișkili intolerans düzeyinde gastrointestinal yan 

etkiler söz konusu olduğunda, anaerobik spektrumu olan bir antibiyotik, (amoksisi-

lin+ clavulonik asit) ile değișimi veya ciprofloxsasin in moksifloxasin ile değișimi 

önerilebilir.

Remisyon indüksiyonunda antibiyotik + biyolojik + AZA kombinasyonu özellikle 

debisi yüksek kompleks fistüllerde önemlidir. 

Prezantasyonda klinik remisyon gösteren (< 3 ay hiç akıntı olușturmayan) ve apse 

kliniği olmayan kișilerde antibiyotik önermiyoruz. Klinik ve biyokimyasal bulgu olmadan, 

MR-fistülografinin apse varlığına ișaret etmesi durumunda, bunun < 1 cm apse veya 

genișlemiș bir fistül traktı olup olmadığının tekrar değerlendirilmesini öneriyoruz. 

Stoplanan antibiyotikler sonrası kombine tedavi devam ederken klinik cevapta 

dalgalanmanın araya tekrar antibiyotik ile girme ile stabilizasyonu, klinik pratikte 

çok sık karșılașılan bir durum olup, antibiyotik cevaplı hastalarda yakın klinik kontrol 

ile uygulanabilir. 

İnflamasyon tedavisinde kullanılan tüm ilaçların hepatotoksisite potansiyallerinin, 

özellikle kombine fistül tedavisi altında potansiyelize olabileceği unutulmamalı ve 

özellikle ikili antibiyoterapi alan hastalarda toksite açısından yakın takip sağlanma-

lıdır. 

Kronik böbrek yetmezliği durumunda ve kemik gelișiminin tam olmadığı genç 

hastalarda ve kardiyak aritmi potansiyeli olan hastalarda (uzun QT) ciprofloxacin 

doz azaltımı veya kullanılmaması klinisyenin dikkatinde olmalıdır. 

Yașlı, komorbiditeleri olan, sık yatıș ihtiyacı gösteren hastaların immunosupresif 

tedavi altında daha kırılgan olmaları gerçeği, antibiyotik ilișkili Cl.difficile diyaresi 

ve nadir olsa da psodo-membranöz enterekolit açısından yakın takiplerini gerektirir. 

Tedavide İmmünomdülator
İmmunomodulatör ilaçlardan tiyopurinler (AZA 6-merkaptopürin(6-MP) semptom-

larda iyileșme sağlasa da fistül kapanma oranları düșük ve nüks sıktır. Perianal 

fistül tedavisinde kısmen etkin oldukları söylenebilirse de(13) asıl beklenti kombine 

tedavideki sinerjik etkileri ile ilgilidir. 

Metotreksat için perianal fistül tedavisi ile ilgili tecrübe AZA ya kıyasla daha kısıtlıdır, 

bu amaçla kullanımından ziyade luminal hastalık tedavisinde veya anti TNF etkinliği 

amacıyla kullanılabilir.(14)

Izole anti-TNF’e kıyasla immunmodulatular + anti-TNF kombinasyon tedavisinin 

avantajı olmadığını söyleyen çalıșmalar olsa da yüksek klinik yanıtla ilișkili olduğunu 

vurgulayan gözlemsel çalıșmalar mevcuttur.(15,16) Bu çalıșmalarda anti-TNF düzeyle-

ri ile ilgili veri olmaması nedeniyle immunmodulatörlerin katkısının anti-TNF immu-

nojenitesi ve düzeyleri üzerinden mi olduğu belirsizdir. 

Perianal fistül tedavisinde, her dozun klinik değerlendirmesi indüksiyonu takiben 

en az 3 uygulama sonrası (8 hafta ara uygulamada 6 ay, 4 hafta ara uygulamada 

3 ay) olmasını öneriyoruz.

 

Anti-TNF tedavinin 3-6.ayında klinik ve radyolojik değerlendirme, anti-TNF doz 

artımı veya kombine tedavi unsurlarını yönetmek için yardımcı olabilirse de MR-fis-

tülografinin komplikasyon olușması dıșında, en azından klinik remisyonun olmadığı 

hastalarda klinik kararlara etkisi çok kısıtlı olacaktır. Klinik remsiyon söz konusu 

ise, radyolojik iyileșme veya remisyon MR-fistülografi ile doğrulanması önemlidir. 

Klinik remisyonda inflamasyon bulguları gerilese de MR’da tam iyileșmenin 12 ay 

veya daha sonraya kadar uzayabildiği unutulmamalıdır.

Klinik yanıta göre anti-TNF dozunda artıș ve/veya aralığında düșme daha pratik ve 

tedavi hedefi odaklı ise de, yeterli idame anti-TNF (IFX 10 mg/kg/ 8 hafta en az 3 

doz) altında cevabı olan ancak henüz klinik remisyon göstermeyen hastada ilaç 

seviyesinin terapotik aralıkta olup olmadığının kontrolünü öneriyoruz. 

Cevabın minimal veya hiç olmadığı hastada, kombine tedavi unsurlarını optimize 

edip, gerekiyor ise antibiyotik kullanımı veya devamı altında önce 3 doz 10 mg/kg/ 

4 hafta uygulama ve takibinde klinik cevaptan bağımsız seviye ölçümü öneriyoruz. 

Yüksek doz IFX (10 mg/kg/ 4 hafta) tedavisi altında kısmi fistül yanıtı olan, 

tedavi dönemi yaklaștığında klinik bulgu ve akıntı șikayetleri artan hastalarda 

düșük anti-TNF düzeyleri ile birlikte anti ilaç antikoru saptanmadığı durumlar-

da, hasta özelinde değerlendirilerek daha yüksek doz anti-TNF tedavisi değer-

lendirilebilir.

Fistül için ön görülen terapötik seviye altında düzey geri ödeme sisteminden yüksek 

doz talebi düșündürmeli ancak anti-TNF ye olan antikor pozitifliği birlikteliği var 

ise, özellikle klinik cevabın yeterli olmadığı hastalarda, anti-TNF değișikliği daha 

olumlu klinik sonuçlar getirebilir. 

Anti-TNF tedavi ilișkili, tedaviyi takiben gelișen simetrik küçük eklem tutulumlu 

poliartalji șikayeti anti ilaç antikor varlığı için uyarıcı olabilir. 

optimizasyonu ile anti-TNF cevapsız hastalarda, UST’nin perianal fistül hastalarında 

faydalı olabileceğini düșündürse de, bu etkinin boyutu ve gerçek etkinliği șimdilik 

umut vaat etmemektedir. 

Upadacitinib (UPA), hem UC hem de CH tedavisinde yakın dönemde klinik kullanım 

yeri bulan selektif bir JAK1 inhibitörüdür. Faz çalıșmalarının alt grup analizlerinde 

elde edilen fistül ilișkili sonuçların değerlendirilme parametreleri, klinisyeni ikna 

edecek düzeyde olmayıp uzun süreli takip sonuçları olarak da anlamlı sonuçlar 

içermemektedir (12. haftada fistülde klinik remisyon elde edilen ve fistül drenajında 

≥%50 azalma elde edilen hastaların oranı, UPA ile plaseboya kıyasla daha yüksek).

IL-23 blokörlerinin yeni kullanımları ve halen devam eden PAF ilișkili faz çalıșmaları 

nedeniyle, kombine ve çok unsurlu olması gereken PAF tedavisindeki rolü henüz 

net değildir. 

Cerrahi Tedavi
Biyolojikleri içeren medikal tedaviye rağmen perianal fistül hastalarının %60 

kadarında peri-anal girișim gerekmektedir; multidisipliner yaklașım ve cerrahi 

teknikler önemli bir yer tutmaktadır.(20)

Kompleks fistüllerin büyük kısmı fistülektomi, fistülotomi ile dıșkı inkontinansı ile 

sonuçlanacağı bir yerleșim ve dağılım gösterirler. Bu nedenle cerrahi prosedürün 

seçimi hastalığın karmașıklığına, konumuna ve sfinkter hasarı riskinin en aza 

indirilmesine dayanmaktadır. 

Mevcut komplikasyon potansiyelleri özellikle perianal bölge söz konusu olduğunda 

öncelikle tecrübeli bir İBH cerrahının olup olmadığı cerrahi tedavi olasılığının ön 

șartı ve belirleyicisi olacaktır.

Medikal tedavinin fistül klinik ve radyolojik remisyonundaki kısıtlı bașarısı göz 

önünde tutularak, her hastada bu tedavi hedeflerine ulașabilmek için, tecrübeli bir 

radyolog eșliğinde MR-fistülografi değerlendirmesi ve remisyon odaklı cerrahi 

girișimler için bu konuda tecrübeli bir cerrah görüșü alınmasını öneriyoruz.

Setonun/ların bir grup tedaviye cevapsız ve sık apse kliniği gösteren hastada uzun 

süre veya hayat boyu kalıcı olarak tek tedavi șansı olabileceği unutulmamalıdır. 

Fistülotomi
Fistülotomi, fistülün uzunluğu boyunca açılması ve epitelize traktın yok edilmesi 

ișlemidir. Superfisyal, alçak intersfinkterik ve sfinkterin %33’ünden daha azını 

içeren alçak transsfinkterik fistüllerin tedavisinde oldukça etkilidir.(24) Yüksek 

iyileșme oranları (%80) bildirilse de nüks oranlarının da %15’e kadar çıkabildiği 

rapor edilmiștir. 

Kısa anal kanal durumunda, belirgin eksternal sfinkter tutulumunda veya süregelen 

ishali olan hastalarda inkontinans riskine dikkat edilmelidir.(25)

Diğer Yaklașımlar 
Kompleks PAF tedavisinde, daha konservatif, sifinkter fonksiyonunu koruyan, LIFT, 

iç ağzın bağlanması, flap çevirme gibi girișimler, sıklıkla ön șart gerektiren, tek 

veya az sayılı seçilmiș fistüllerde uygulanıp kısıtlı bașarılar gösterse de, bahsi geçen 

cerrahi süreçler ile medikal tedavinin birlikteliğinin yalnız medikal tedaviye oranla 

daha yüksek bașarı șansı öngördüğü literatürde gösterilmiștir.

İntersfinkterik fistül traktının ligasyonu: transsfinkterik fistüllerin ve intersfinkterik 

alandan geçen bazı karmașık fistüllerin tedavisi için bașka bir cerrahi seçenektir. 

İntersfinkterik olukta bir kesi yapılır ve fistül yolunun iç ve dıș uçları belirlenip bağla-

nır.(26) Kompleks fistüller sıklıkla bu profilde aday olmazlar. Seçili komplike fistül 

hastalarında radyoloji ve cerrahi görüșü alınarak fistül traktlarının bu girișimin 

uygunluğu açısından değerlendirilmesini öneriyoruz. Bu yaklașım hem klinik remis-

yon sağlanması hem de inflamatuvar yükün azaltılarak medikal tedavi etkinliği 

açısından önemli olabilir.

Endorektal fleb ise kütanöz yara olușturmayan ve sfinkter kompleksini koruma 

avantajına sahip bir cerrahi seçenektir. Prosedür, traktın kürtajını ve üstünün 

dikilmesini, ardından fistülün iç açıklığı kapatmak için bir flep yapılmasını içerir. 

Böylece fistülün dıș açıklığın kendi kendine boșalmasına ve iyileșmesine izin 

verilir.(24)
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fibroza gidiși azaltacağı gibi fistülün radyolojik kapanma șansını arttırır. 

Perianal fistülün klinik kapanması değil radyolojik olarak kapanması ve MR 

fistülografi de aktivite göstermemiș olması ancak stomanın kapanması için 

hareket noktası olmalıdır. Bu süre sıklıkla 6 ay-1 yıl veya daha fazla olabilir. 

Radyolojik olarak fistülü kapanan hastalarda mevcut tedavinin kesilmeden 

devamı önerilir.

 

Anti-TNF dozu yanıta göre azaltılabilirse de kesilmesi önerilmez. Perianal fistül 

radyolojik kapanmasını takip eden ilk 6 ay 1 yıl sonra sonrasında MR ile radyolojik 

kapalı olduğunun teyidini ve takiben yakın klinik takip ile izlenmesini öneriyoruz.

Perianal bölgenin maserasyon, apse ve/veya multiple fistül traktları ile komplikasyona 

çok açık olduğu komplike durumda, stomayı birinci basmak yapıp i.v. antibiyotik 

+lokal antifungal, anti-iflamatuar (oxido-zinc), vac tedavileri ile yukarıda belirlediğimiz 

kombine medikal tedavinin kullanılması hastayı stabilize edecek tek tedavi olabilir. 

Stoma ve maksimum medikal tedaviye rağmen dirençli hastalarda anal kanal ile 

birlikte proktektomi ve kalıcı stoma kaçınılmaz olabilir. Ancak stoma bir cerrahi 

tedavi olmaktan çok, sifinktere direkt müdahalenin olmadığı, optimize edilmiș 

medikal tedavinin bașarısını arttırabilecek ek bir modalite olarak algılanmalıdır. 

Literatür iki yönde değerlendirmeler olsa da, optimize edilmiș medikal tedaviye ek 

yapılan stomanın kompleks PAF bașarısına katkısından söz edebiliriz.(29)

Stoma reddi olan hastada hastane yatıșı yapılarak; seton, 4-6 haftalık i.v kombine 

antibiyotik, lokal tedavi ile kombine medikal tedavi denenebilirse de bașarısızlık ve 

komplikasyon olușmasının, erken stoma açılan hastalara kıyasla daha fazla 

olması beklenmelidir.

Miles operasyonu (abdominoperineal rezeksiyon) yapılmıș, perianal bölgenin çok 

masere olup yağlı planlarda inflamasyonun olduğu hastalarda, post-op perianal 

komplikasyonları önlemek, rezidü kalmıș veya post-op gelișebilecek fistüllerin 

olușumunu engellemek ve yara iyileștirmesini kolaylaștırmak için operasyonu 
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Epidemiyoloji
Crohn hastalarının %4-10’a kadarında ilk tanı anında perianal hastalık mevcuttur 

ve hastalık süresi arttıkça kümülatif risk de artmaktadır. Üçüncü basamak klinikler-

de perianal fistül ile takipli hasta oranı %30’u geçebilmektedir. İzole perianal 

hastalık, yüksek fistül birlikteliği ile gider, daha küçük bir yüzde teșkil eder ve bazı 

hastalarda lüminal satellit tutulumla birlikteliği bașlangıçta fark edilmemiș olabilir.

Sık kullanılan anatomik bir sınıflandırma olan Parks fistülleri eksternal anal sfinkter-

le olan ilișkisine göre intersfinkterik, transsfikterik, suprasfinkterik ve ekstrasfinkte-

rik olarak tanımlamaktadır.(1) Diğer bir sınıflama ise basit ve kompleks fistüldür. 

Basit fistüller alçak transsfinkterik veya intersfinkterik olarak tanımlanırlar ve 

eksternal anal sfinkterin distal 1/3’ ünden azını tutar ve dentat line altındadır. 

Kompleks fistüller ise yüksek transsfinkterik, suprasfinkterik, ekstrasfinkterik 

fistüller ve at nalı fistülleri içerir, birden fazla perianal açıklığı olan ve abse -koleksi-

yon, anal darlık ilișkili fistüllerdir.(2)

Fistül Tedavi Bașarısı İlișkili Faktörler
Perianal fistül tedavisinin, potansiyel komplikasyonlarının ciddi sonuçları olması 

nedeni ile, en erken sürede bașlanması gereken kombine bir hücum tedavisi 

olduğu hatırlanmalıdır.

Fistül tipi, anal kanalda darlık, dıșkı inkontinansı, perianal maserasyon, abse gibi 

komplikasyonların olup olmaması fistül tedavisini yönlendirecektir. Proktit varlığı 

fistül tedavi yanıtının kötü olması ile nüks riskinin bağımsız bir göstergesi olarak 

kabul edilebilir. 

Sigara alıșkanlığı, striktürler, luminal satellit tutulum da kötü tedavi yanıtı ile ilișkili 

diğer faktörlerdendir.(3)

Kompleks yapıda fistüller, uzun - daha yüksek volümlü fistüllerin inflamatuvar yükünün 

daha fazla ve iyileșmenin daha zor ve uzun süreli olabileceği söylenebilir.(4)

Komplikasyon gelișmeden erken dönemde bașlanan kombine tedavi sonuçlara 

olumlu yönde etki ederek bazı hastalarda kaçınılmaz olabilen kalıcı stomaya gidiși 

engelleyebilir. 

Fistül Tedavi Hedefi - Remisyon Tanımları
Yașlanan fistüldeki fibrotik değișikliklerin ve/veya endotelizasyonun tedavi (anti-TNF) 

etkisinde azalmaya neden olabileceği ve tam fistül kapanmasını zorlaștıracağı öne 

sürülebilir. Bu nedenle step-up yaklașımından ziyade erken biyolojik tedavi perianal 

fistül için uygundur. 

Fistül tedavisinde hedef fistülün en erken ve sorun olușturmadan kapanması ise de 

özellikle komplike olmuș fistüllerde uzun soluklu bir tedavi sürecinin olacağı ve yakın 

takip gerektireceği unutulmamalıdır. 

Perianal fistülün ilk tedaviye olan cevabı uzun süreli davranıșı hakkında fikir verici 

olabilir. Bu nedenle anti-TNF indüksiyon dönemi ile idame arasında olan süre (12-16 

hafta) içinde bașta antibiyotik olmak üzere kısa sürede eklenen anti-TNF+Azatiyopurin 

(AZA) kombinasyon cevabını değerlendirmek önemlidir. 

meye somut destek olabilecek CRP ise ancak görece > 50% bir düșme eșlik ediyor 

ise kısmen destekleyici olabilir. CRP düșmesi, PAF dıșı luminal hastalık cevabı ile ilișkili 

olsa da, inflamatuar yükte genel bir azalma, en azından komplikasyon olmaksızın 

olumlu ilerleme olarak düșünülebilir. 

Klinik olarak fistül ağzı kapansa da MR’da fistül yolunun açık olabildiği gösterilmiștir(5) 

ve klinik pratikte rutin karar verdirici olarak kullanılması çok önemlidir. Radyolojik 

olarak fistül kapanması luminal hastalığın endoskopik remisyonu ile eșdeğer tutulması 

yanlıș olmaz ve uzun dönem remisyon ilișkili olabileceğinden tedavi hedefi haline 

gelmesi oldukça uygundur.(6) Klinik remisyon sonrası eğer radyolojik fistül kapanma 

sağlanabilirse aradaki sürenin sıklıkla en az 6 ay, çoğunlukla da 1 yıl veya daha uzun 

olabileceğini vurgulamak gerekir. 

Medikal Tedavi
Perianal fistül spektrumu basit fistül ile kompleks yüksek debili perianal bölgenin 

ileri masere olduğu komplikasyonlu form arasında dağılır. 

Medikal tedavi spektrumu; kısa süreli tek antibiyotik ile bașlayıp kombine çift 

antibiyotik, + maksimum doz anti-TNF ve AZA 2-2.5 mg/kg ile uzun süreli kombi-

nasyon + saptırıcı stoma birlikteliği arasında değișir. Erken anti-TNF tedavisinin 

perianal hastalık için olumlu olabileceğini düșündüren bulgular(7,8) ve fistülize 

hastalıkta, hastalık süresi ile IFX’e yanıt oranı arasında negatif ilișki erken ve 

anti-TNF içeren bir tedavi rejimini destekler.(9)

Perianal Crohn hastalığını tedavi ederken, immünsüpresif tedaviye bașlamadan 

önce varsa altta yatan abse veya enfeksiyonun ortaya konması ve kontrol altına 

alınması önemlidir

Tek bașına anti-TNF indüksiyon tedavisine kıyasla AZA ile kombinasyon antibiyotik 

kullanılması, klinik yanıt ve remisyon açısından üstündür.(10) Intravenöz uygulama 

ve gerektiğinde doz artıșı yapılan IFX bu nedenle daha yüksek klinik bașarı göstere-

bileceği düșünülebilirse de bizim karșılaștırmamız i.v ve s.c Infliximab uygulamanın 

PAF tedavi etkinliği arasında bir fark göstermeyip s.c uygulamanın daha kararlı 

anti-TNF seviyesi sağladığı yönündedir.(11)

Tam klinik remisyon göstermese de, anti-TNF + AZA kombinasyonu ile indüksiyon 

dönemini ve idame geçișinde (12-16 hafta) klinik cevabı (akıntı ve debi kontrolünde 

belirgin azalma olan + CRP de belirgin düșme) olan ve/veya aralıklı akıntı olușturan 

fistüllerde, klinik remisyon sağlamak için takipte, 2-4 hafta antibiyotik eklenerek 

klinik sonuca katkısının yakın gözlenmesini tedavinin etkinliğine katkıda bulunabilir.

Antibiyotik eklenen her hastada yeterince süre ve kombine antibiyotik kullanımı 

antibiyotiğin etkinliği konusunda bir fikir vereceği gibi, özellikle indüksiyon 

döneminde anti-TNF ve AZA kombinasyonunu potansiyalize edecektir.

Antibiyotik tedavisinin süresi konusunda bile fikir birliği olmaması, hastalar arasın-

daki çok değișken cevap ve tedaviye uyumsuzluk ile tekrar akıntı bașlaması șașırtıcı 

değildir ve hasta bazında değerlendirilmelidir. Ancak kısa süreli ve/veya kombine 

olmayan antibiyoterapi fistül davranıșı konusunda fikir sahibi olmamızı engelleyebi-

leceği gibi, istikrarsız ve sık tekrarlanan daha uzun süreli antibiyotik maruziyetine 

neden olabilir.

Önerimiz, yukarıdaki șartlarda eğer bașlanır ise yüksek debili, eski, pürülan akıntılı 

fistüllerde tedavinin bașlangıç döneminde 4-6 hafta ikili antibiyoterapi olup, 

antibiyoterapiye cevap verenlerde takip eden 4-6 hafta tek ajan ile devam etmenin 

uygun olabileceğidir. Bu süre bu özellikte olmayan, rölatif yeni, düșük debili, veya 

pürülan olmayan perianal fistüllerde 2-4 hafta olarak hedeflenebilir. Antibiyotik 

yanıtı olan ve antibiyotik kesildikten sonra akıntının nüks ettiği hastalarda, yan etki 

açısından takip edilerek daha uzun dönem tek / çift antibiyotik ve/veya yarım doz 

kullanım akıntı ve inflamasyon kontrolü açısından katkı sağlayabilir. Burada önerilen 

șartlı antibiyotik kullanımı, fistül davranıșını değerlendirme diye adlandırdığımız, 

2-4 haftalık süre dıșında, mutlak anti-TNF + AZA kombinasyonu ile birlikte olması 

tedavi bașarısı açısından göz önünde tutulmalıdır. 

Cevabın kombinasyon antibiyotik ile daha umut verici olması durumunda (hastanın 

kendi tarifi ile akıntı ve debi kontrolünde belirgin azalma + CRP de belirgin düșme) 

klinik remisyon yok ise, anti-TNF, AZA dozlarının modifikasyonundan bağımsız, 

yakın kontrol ile ikili antibiyotik süresi uzatılması klinisyenin kararı olmalıdır. 

Antibiyotik yanıtına göre mevcut dozun yarıya düșürülmesi düșünülebilir.

Dirençli ve komplikasyona açık hastalık olması nedeniyle CH ilișkili perianal fistül 

tedavisinde İmmunomodulatörlerin anti-TNF ile kombine olarak kullanımı ve doz 

optimizasyonları daha iyi alternatifler ortaya çıkana kadar potansiyeli olduğunu 

düșündüğümüz en iyi tedavidir.

Kombinasyon tedavisinin en zayıf halkası olduğu düșünülse de, toksite olmadığı sürece, 

AZA nın kombinasyon tedavisine dirençli fistüllerde 12 ay dan önce, cevaplı olanlarda 

radyolojik kapanma olmadan önce kesilmesini veya doz azaltımını önermiyoruz.

Tedavide Anti TNF
Mevcut biyolojiklerin, Crohn ilișkili faz çalıșmalarının sub-grup analizleri üzerinden 

yapılan fistül tedavi etkinliklerinin değerlendirilmesi, birçok yönü ile bias içeren 

perianal fistül remisyon tanımları üzerinden yapılan ve gerçek klinik pratik ile 

paralellik göstermeyen sonuçlardır. 

Anti-TNF’ler perianal fistül tedavisinde ana tedavi ajanı olarak görülmesi 25 yılı așan 

gerçek hayat verileri ile ilișkili olarak ortaya çıkmıștır. Anti-TNF ajanlar içerisinde i.v 

uygulama ve doz artıșının kiloya göre olma avantajı ile ön plana çıkan IFX’dır. Bu 

çıkarımın yanında IFX indüksyon tedavisi akıntıda azalma ve klinik yanıt ile ilișkili olup(17) 

remisyonun idamesinin remisyonun devamlılığıyla ilișkili olduğunu göstermiștir.(16)

Tedavinin farklı zamanlarında (indüksiyon sonrası/idame sırasında) farklı IFX serum 

düzeyleri (6-15 µg/ml) fistül yanıtı ile ilișkilendirilmiștir.(18,19)

Yanıt için bildirilen IFX düzeyleri çoğunlukla lüminal tedavi bașarısı için bildirilenler-

den yüksek düzeylerdedir. Bu nedenle cevaplı veya klinik remisyon gösteren 

hastalarda henüz sup-raterpötik sayılan bir üst sınır yoktur ve anti-TNF doz artırımı 

klinik cevaba göre verilip uygulama aralığı sonunda ön görülen minimum değerin 

üstünde olmayı hedeflemelidir.

Klinik remisyonun veya radyolojik remisyonun sağlandığı zamanki serum anti-TNF 

düzeylerinin, inflamatuar yükün yüksek olduğu aktif hastalık durumunda inflamas-

yonun baskılanarak remisyonun sağlanması için gereken anti-TNF düzeylerinden 

düșük olabileceği unutulmamalıdır.

Pek çok anti ilaç antikor ölçümü tekniğinin ilaç düzeyinden etkilendiği için, ancak 

(terapötik seviye sağladığı düșünülen uygulama aralığında) çok düșük ilaç seviyesi 

(IFX için <3 µg/ml) varlığında antikor araștırılmasını öneriyoruz.

Anti-TNF tedavi kesilmesi açısından değerlendirme yapılacaksa, ancak radyolojik 

remisyon varlığında ve luminal hastalığın (mevcut ise) endoskopik remisyonda 

olması durumunda söz konusu edilmelidir. Klinik remisyon sonrası tedavi kesilmesi 

ile yüksek oranda nüks riski olduğunun hatırlanması gerekir. 

Klinik remisyonun tam radyolojik iyileșme anlamına gelmediği, 1-2 yıl gecikme ile 

radyolojik kapanmanın sağlanabildiği, hatta bazı hastalarda sadece klinik remisyo-

nun elde edilebildiği unutulmamalıdır. 

Bu nedenlerden dolayı klinik remisyon sonrası radyolojik remisyon sağlanmadan 

anti-TNF tedavinin kesilmesini bir kontraendikasyon yoksa önermiyoruz.

Radyolojik remisyon sağlandığı takdirde, en az 6 ay sonra bașka bir MR-fistülografi 

ile bu remisyonu teyit ettikten sonra, kesilmesi zorunlu durumlar haricinde, 

anti-TNF tedavinin tekrar gözden geçirilmesini öneriyoruz. Böyle bir durumda 

anti-TNF kan seviyesini halen öngörülen terapötik aralıkta tutacak bir doz azaltımı 

ile takip önerilmeli, kesme zorunluluğunda nüks açısından yakın takibin gerekli 

olduğu vurgulanmalıdır.

 
 

DİĞER BİYOLOJİK TEDAVİLER

Vedolizumab’ın (VEDO) perianal fistül tedavisindeki yeri IFX ve ADA kadar fazla 

değildir. Çalıșmalarda çoğunlukla tedavi naiv olmayan hastalar değerlendirilmiș 

olsa da yine de anti-TNF bașarısızlığı sonrası VEDO’nun perianal Crohn hastalığında 

yaygın kullanımını önermek için yeterli veri yoktur. 

CH tedavisinde kullanılan diğer görece yeni bir biyolojik ajan ise Ustekinumabdır 

(UST). UST için perianal fistül tedavisindeki tecrübe kısıtlıdır. Her ne kadar akıntıda 

azalma veya objektif olmayan düșük kapanma oranları yayınlanmıș olsa ve tedavi 

Seton
Fistüllerin yaklașık %80’i perianal apselerle ilișkili olduğundan, insizyon ve drenaj 

en yaygın ilk cerrahi müdahaledir.(21) Drenajın yanı sıra, tekrarlayan apse olușumunu 

ve yeni fistül yollarının gelișimini azaltmak için kesici olmayan setonlar kullanılır.(22) 

Fakat tek bașına seton kullanılması tedavi edici değildir ve yeniden müdahale 

gerektirir. Bu nedenle eș zamanlı medikal tedavi önemlidir.(23)

Setonun çıkarılması için uygun zamana hastaya özelinde karar vermek gerekir. Bu 

bazen setonun gereksiz uzun kalması ve kapanmayı geciktirebileceği kaygısı 

yaratabilirse de birçok hastada ise tekrarlayan apse gelișimi için kaçınılmazdır. Bu 

nedenle tekrarlayan apse öyküsü olmayan, ilk drenajı yapılan veya spontan drene 

olan hastalarda seton koymamak apsenin ve fistülün kısa süredeki davranıș șeklini 

ve tedavi etkinliğini erken değerlendirme ve takip sürecindeki beklentileri șekillen-

dirme fırsatı sunar. 

Bu șartlarda seton takılmıș hastada, enfeksiyon komplikasyonu, inflamasyon ve 

akıntı kontrol altına alındığında (düșük debi, gün așırı veya daha az) ve en önemlisi 

hasta idame tedavisi altında iken seton çekilmesi düșünülebilir. 

Bizim önerdiğimiz yukarıdaki ön șartlar ile takılmıș bir seton, antibiyotik tekrar 

bașlanması gerekmeden fistül akıntısı kontrol altında ise (düșük debi, akıntı gün 

așırı veya daha az) çekilebileceği yönündedir. 

Seton çekilmesi konusunda fikir birliği olmaması, perianal fistülün çok değișkenli 

anatomik ve klinik davranıș göstermesi ile ilgilidir. Emin olamama durumunda 

gevșek setonun spontan düșmeye bırakılması hastaların çoğunda görülür ve tercih 

edilebilir. 

 At nalı ve/veya dallanma ile birden fazla eksternal orifis gösteren, çoklu seton olan 

hastalarda en belirgin klinik gösteren traktın seton çekilme zamanlaması için rehber 

olması en uygun davranıș olabilir. Çoklu trakt ve seton içeren fistüllerde, her trakt 

bireysel olarak yukarıdaki prensipler ile değerlendirilmelidir. Bu tür hastalarda 

setonların klinik sonuçlarını değerlendirmeye yetecek zaman aralıkları ile kontrollü 

olarak tek tek çekilmesi önerilir.

Vakaların %60’ına varan oranda bașarı elde edilse de, özellikle kalın flepler kullanıl-

dığında inkontinans riski bulunmaktadır.

Flep her hasta için uygun olmayıp, flep kaldırılabilecek sağlıklı mukazanın olduğu 

sıklıkla tek trakt ve orifisin dikkate alındığı, medikal tedavi ile akıntısı ve inflamasyo-

nun kısmen kontrol altında olduğu hastalarda, bireysel olarak karar verilmelidir.

Lokal Perianal Tedaviler
Lokal kök hücre tedavisi (Darvadstrocel) sonuçları itibar ile seçilmiș hastalarda 

fistülün iç ağzının kapatıldığı bir kondisyon altında, plasebo cevabın yüksek bulunması 

nedeni ile cerrahi uygulanabilecek hastalarda olușabilecek bașarının üzerinde etkili 

olamayacağını düșündürmektedir. (104 haftada klini,k remisyon 40 vs %56)(27)

Diversiyon ve Proktektomi
Perianal fistülde tam iyileșmeyi elde etmek her zaman mümkün değildir ve bu 

nedenle diversiyon ve daha ciddi dirençli vakalarda proktektomi tedavi seçenekle-

ri olmaya devam etmektedir.

Maksimize edilmiș kombine medikal tedaviye yeterli cevabı olmayan hastada 

stoma açmak perianal fistülün klinik ve radyolojik kapanma oranlarını arttıracaktır. 

Șiddetli hastalık durumunda, diversiyon, proktektomiyi önlemek için zaman 

kazandırır. Bu dönem infeksiyöz komplikasyonların yönetilmesi ve medikal tedavi-

nin optimizasyonu fırsatı sunar. 

Perianal fistülü olan ve satellit tutulum için zorunlu intestinal rezeksiyonu olan 

hastalarda stomayı gündeme getirmek özellikle primer anostomozun neden 

olacağı debi artıșı ile fistül akıntısının kontrolünde önemli olacaktır. 

Yine ilișkili olarak diversiyon sonrasında erken dönemde yüksek oranda yanıt elde 

edilse de fistülün radyolojik kapanması sağlanamadığı takdirde kolon devamlılığı 

sağlandığında perianal fistülde nüks nadir değildir.(28)

Sık perianal apse gösteren hastalarda hastanın stomaya erken ikna edilmesi anal 

PERİANAL CROHN TEDAVİSİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026 189

takip eden dönemde tercihen anti-TNF bașta olmak üzere biyolojik temelli 

sistemik anti-inflamatuvar tedavinin tam perianal iyilik hali sağlanana kadar 

(gereğinde pelvik MR rehberliğinde) kullanılması önerilir. Ek antibiyotik tedavi 

cevaba göre değerlendirilmelidir.

Perianal fistül tedavisi bir kombine hücum tedavisi olup, durum değerlendirmesi 

(perianal MR fistülografi, perianal US, anestezi altında muayene) ile en kısa 

sürede bașlanmalıdır.

Perianal fistül tedavisinde abse ile komplike olan hastalarda drenaj ve kombine 

antibiyotik tedavisi öncelikli olmalıdır. 

İlk kez apse ile komplike perianal fistülde seton takılmasının tekrar eden apseye 

kadar ertelenmesi fistül davranıșına ıșık tutup, seton ilișkili kapanma engeli ve 

çekilme zamanı gibi argümanları engelleyebilir.

Fistülün ikili antibiyotik ile bașlangıç sağaltımına 2 hafta içerisinde anti-TNF ve 

AZA eklenerek, bu kombine tedavinin 10-12 haftada değerlendirilmesi ve gerekir 

ise anti-TNF doz ve doz aralığında arttırma ile klinik cevabı gözleme fistül geleceği 

hakkında bilgi verici olacaktır.

Antibiyotik uygulamanın ikili olarak bașlanıp, kliniği hafif vakalarda 2-4 hafta, ağır 

vakalarda 4-6 hafta ve cevap var ise 10-12 hafta kombine uygulanması, tedavi-

nin erken kesilmesinin negatif etkisini kontrol ederken, kombine tedavinin etkinli-

ğinin kesintisiz olması ile sonuçlara olumlu etkiyecektir. 

Etkinliği ile ilgili tecrübenin çok olması, kiloya göre dozlama avantajı ile anti-TNF 

olarak IFX’ı ilk seçenek haline getirmektedir

Fistül iyileșmesinde farklı bir biyolojik ve/veya tedaviye geçmeden önce ilaç 

düzeyleri ölçümü ve klinik yanıt dikkate alınarak mümkün olan maksimum doz IFX 

tedavisinin yeterince süre verilmiș olduğundan emin olunması, mevcut literatür ve 

klinik gözlemlerimizce en etkin olduğunu düșündüğümüz tedaviyi erken terket-

memizi engeller. 

Klinik remisyon ancak mevcut kombine tedavi dozlarına cevaba ișaret eder, 

tedaviyi azaltma veya aralık açma șeklinde modifiye etmeden önce asıl hedef 

radyolojik remisyon olmalıdır.

Perianal fistülün ciddi komplikasyonlar (multiple apseler, maserasyon, doku 

defekti, ciddi inkontinans ve anal darlık) ile gelmesi durumunda öncelikli stoma ve 

i.v. antibiyoterapi her türlü sonucu olumlu olarak etkileyecektir. 

Medikal kombine tedavinin minimal bașarı sağlayabildiği veya etkin olmadığı 

yüksek debili fistül durumda hastanın stomaya ikna edilmesi ve radyolojik kapan-

ma sağlanana kadar stomayı tutabilme, prensip olmalıdır. 

 

Komplikasyonların kontrolü ile açılmıș stoma da, radyolojik kapanmanın olup 

olmadığı, komplikasyonların kontrol edilip edilemediği ve komplikasyonların hasta 

yașamına olan negatif etkilerinin boyutuna göre karar verilmelidir.

İyi diyalog ile stomanın kapatılması için olan hasta ısrarının rasyonel bir dille kar 

ve zarar açısından hasta ile tartıșılması çok önemlidir. 

Bașta anti-TNF olmak üzere, kombine tedavinin her birleșeni (antibiyotik, anti-TNF, 

immunomodulatör) için doz ve süre optimizasyonu ve tedavi cevabının ve yan etkilerin 

yakın kontrolü, tedaviyi bașarısız ilan etmeden önce değerlendirilmesi mutlak gereken 

basamaklardır. 

Bazı hastalarda semptom kontrolü, hayat kalitesinin sağlanması, komplikasyonların 

engellenmesi, kontinansın sağlanması-korunması yanlızca stoma ile sağlanabileceği 

en bașından hasta ile paylașılmalıdır. 

Stomayı kabul etmeyen hastalarda, mevcut komplikasyonları, geçiciyi reddederken 

kalıcı stomanın kaçınılmaz olabilmesi, morbidite ve hatta nadir de olsa mortalite 

potansiyelini hastaya anlatmak klinisyenin öncelikli görevi olup, hastaya yaklașımın 

ve iletișimin fark getireceği unutulmamalıdır

Önceleri fistülün %50 akıntısında azalma klinik cevap olarak kabul edilirken bu gün 

radyolojik kapanmayı telaffuz ediyor olmamız beklentilerimizin ne kadar değișip 

rasyonelleștiğini gösterirken bașarı aynı oranda arttırabilmiș değiliz. 

Perianal fistül için klinik yanıt tanımı fistüllerin %50’sinde kapanma olması, klinik 

remisyon ise tüm fistüllerde klinik kapanmanın olması olarak tanımlanmakta ise de 

bu tanımlama kesitsel ve anlık bir değerlendirme olup, fistül davranıșının dalgalı seyrini 

dikkate almayan bir ölçümlemedir. Bu nedenle perianal fistül bașta olmak üzere, klinik 

fistül remisyonunun > 3 ay üzerinde, minimal iç çamașır kirlenmesi dahil, hiçbir akıntı 

olmaması ve kompresyon akıntı olușmaması șeklinde tanımını daha doğru buluyoruz. 

Bununla birlikte 3 aylık sürede akıntı sürecinin klinik değerlendirmesi (mevcut en sık 

İBH takip vizit aralığı ile rastlantısal süresel birliktelik) içinde, hastalar PAF akıntısı için 

rutin sorgulandığında, çok minimal olduğu için önemsemeyip belirtmeyi ihmal etmeleri 

veya hekimin bunu önemsiz görmesi olasıdır. Bu nedenle önerdiğimiz 3 aylık bir 

sürenin akıntısız geçmiș olmasını KR için kriter olarak alsak bile, bu tanıma șüphe ile 

yaklașarak PAF tedavi değerlendirmesini objektif radyolojik remisyon üzerinde kurgu-

lamamız, bize kesin ve açık bir tedavi hedefi verir.

Perianal fistülde klinik cevap (KC), hastayı takip eden klinisyenin öngörüsü ile șekille-

nen, birden çok parametreli ve daha az objektif bir değerlendirmedir. Bu değerlendir-

 Klinik olarak aktif bir perianal fistül saptandığında, tedavi antibiyotik ile bașlamak 

ve 2-4 hafta içinde AZA + anti-TNF kombinasyonu eklenerek tedaviye devam 

edilmesi önerilir. 

Bu yaklașım hemen hepsi belli oranlarda hepatotoksik olan, özellikle ikili antibiyotik, 

tedavi ajanlarının (anti-TNF, AZA, antibiyotik) toksite potansiyellerini değerlendirile-

bileceği gibi fistülde potansiyel infeksiyon birlikteliğini de göz ardı etmemiș ve izole 

antibiyotik altında fistülün nasıl davrandığının gözlemlememizi sağlar. 

Tedavide Antibiyotikler
Antibiyotikler, özellikle metranidazol ve ciprofloxacin, anaerop spektrumu ve doku 

penetrasyonu çok iyi olan iki ajanın kombinasyonu, aktif perianal fistüllerin ve abse 

komplikasyonunun tedavisinde ilk basamak olarak önemli bir yer tutmaktadır.

 

Basit fistüllerin veya CH ilișkisiz fistüllerin tedavisinde antibiyotik monoterapisi 

uygun olabilir, fistülün kompleks ve/veya yüksek debili olması antibiyotik uygulama-

nın 2 ajan ile bașlanması için uyarı olarak kabul edilmesi zaman ve efektif tedavi 

açısından göz önünde tutulması önerilir. 

Kompleks fistüller için immunsupresif tedavi olmadan mono - antibiyoterapi yeterli 

değildir ve akıntı kesilse bile antibiyotik sonlandırıldıktan sonra nüks sıktır.(12)

Sıklıkla gözlenebilen metranidazol ilișkili intolerans düzeyinde gastrointestinal yan 

etkiler söz konusu olduğunda, anaerobik spektrumu olan bir antibiyotik, (amoksisi-

lin+ clavulonik asit) ile değișimi veya ciprofloxsasin in moksifloxasin ile değișimi 

önerilebilir.

Remisyon indüksiyonunda antibiyotik + biyolojik + AZA kombinasyonu özellikle 

debisi yüksek kompleks fistüllerde önemlidir. 

Prezantasyonda klinik remisyon gösteren (< 3 ay hiç akıntı olușturmayan) ve apse 

kliniği olmayan kișilerde antibiyotik önermiyoruz. Klinik ve biyokimyasal bulgu olmadan, 

MR-fistülografinin apse varlığına ișaret etmesi durumunda, bunun < 1 cm apse veya 

genișlemiș bir fistül traktı olup olmadığının tekrar değerlendirilmesini öneriyoruz. 

Stoplanan antibiyotikler sonrası kombine tedavi devam ederken klinik cevapta 

dalgalanmanın araya tekrar antibiyotik ile girme ile stabilizasyonu, klinik pratikte 

çok sık karșılașılan bir durum olup, antibiyotik cevaplı hastalarda yakın klinik kontrol 

ile uygulanabilir. 

İnflamasyon tedavisinde kullanılan tüm ilaçların hepatotoksisite potansiyallerinin, 

özellikle kombine fistül tedavisi altında potansiyelize olabileceği unutulmamalı ve 

özellikle ikili antibiyoterapi alan hastalarda toksite açısından yakın takip sağlanma-

lıdır. 

Kronik böbrek yetmezliği durumunda ve kemik gelișiminin tam olmadığı genç 

hastalarda ve kardiyak aritmi potansiyeli olan hastalarda (uzun QT) ciprofloxacin 

doz azaltımı veya kullanılmaması klinisyenin dikkatinde olmalıdır. 

Yașlı, komorbiditeleri olan, sık yatıș ihtiyacı gösteren hastaların immunosupresif 

tedavi altında daha kırılgan olmaları gerçeği, antibiyotik ilișkili Cl.difficile diyaresi 

ve nadir olsa da psodo-membranöz enterekolit açısından yakın takiplerini gerektirir. 

Tedavide İmmünomdülator
İmmunomodulatör ilaçlardan tiyopurinler (AZA 6-merkaptopürin(6-MP) semptom-

larda iyileșme sağlasa da fistül kapanma oranları düșük ve nüks sıktır. Perianal 

fistül tedavisinde kısmen etkin oldukları söylenebilirse de(13) asıl beklenti kombine 

tedavideki sinerjik etkileri ile ilgilidir. 

Metotreksat için perianal fistül tedavisi ile ilgili tecrübe AZA ya kıyasla daha kısıtlıdır, 

bu amaçla kullanımından ziyade luminal hastalık tedavisinde veya anti TNF etkinliği 

amacıyla kullanılabilir.(14)

Izole anti-TNF’e kıyasla immunmodulatular + anti-TNF kombinasyon tedavisinin 

avantajı olmadığını söyleyen çalıșmalar olsa da yüksek klinik yanıtla ilișkili olduğunu 

vurgulayan gözlemsel çalıșmalar mevcuttur.(15,16) Bu çalıșmalarda anti-TNF düzeyle-

ri ile ilgili veri olmaması nedeniyle immunmodulatörlerin katkısının anti-TNF immu-

nojenitesi ve düzeyleri üzerinden mi olduğu belirsizdir. 

Perianal fistül tedavisinde, her dozun klinik değerlendirmesi indüksiyonu takiben 

en az 3 uygulama sonrası (8 hafta ara uygulamada 6 ay, 4 hafta ara uygulamada 

3 ay) olmasını öneriyoruz.

 

Anti-TNF tedavinin 3-6.ayında klinik ve radyolojik değerlendirme, anti-TNF doz 

artımı veya kombine tedavi unsurlarını yönetmek için yardımcı olabilirse de MR-fis-

tülografinin komplikasyon olușması dıșında, en azından klinik remisyonun olmadığı 

hastalarda klinik kararlara etkisi çok kısıtlı olacaktır. Klinik remsiyon söz konusu 

ise, radyolojik iyileșme veya remisyon MR-fistülografi ile doğrulanması önemlidir. 

Klinik remisyonda inflamasyon bulguları gerilese de MR’da tam iyileșmenin 12 ay 

veya daha sonraya kadar uzayabildiği unutulmamalıdır.

Klinik yanıta göre anti-TNF dozunda artıș ve/veya aralığında düșme daha pratik ve 

tedavi hedefi odaklı ise de, yeterli idame anti-TNF (IFX 10 mg/kg/ 8 hafta en az 3 

doz) altında cevabı olan ancak henüz klinik remisyon göstermeyen hastada ilaç 

seviyesinin terapotik aralıkta olup olmadığının kontrolünü öneriyoruz. 

Cevabın minimal veya hiç olmadığı hastada, kombine tedavi unsurlarını optimize 

edip, gerekiyor ise antibiyotik kullanımı veya devamı altında önce 3 doz 10 mg/kg/ 

4 hafta uygulama ve takibinde klinik cevaptan bağımsız seviye ölçümü öneriyoruz. 

Yüksek doz IFX (10 mg/kg/ 4 hafta) tedavisi altında kısmi fistül yanıtı olan, 

tedavi dönemi yaklaștığında klinik bulgu ve akıntı șikayetleri artan hastalarda 

düșük anti-TNF düzeyleri ile birlikte anti ilaç antikoru saptanmadığı durumlar-

da, hasta özelinde değerlendirilerek daha yüksek doz anti-TNF tedavisi değer-

lendirilebilir.

Fistül için ön görülen terapötik seviye altında düzey geri ödeme sisteminden yüksek 

doz talebi düșündürmeli ancak anti-TNF ye olan antikor pozitifliği birlikteliği var 

ise, özellikle klinik cevabın yeterli olmadığı hastalarda, anti-TNF değișikliği daha 

olumlu klinik sonuçlar getirebilir. 

Anti-TNF tedavi ilișkili, tedaviyi takiben gelișen simetrik küçük eklem tutulumlu 

poliartalji șikayeti anti ilaç antikor varlığı için uyarıcı olabilir. 

optimizasyonu ile anti-TNF cevapsız hastalarda, UST’nin perianal fistül hastalarında 

faydalı olabileceğini düșündürse de, bu etkinin boyutu ve gerçek etkinliği șimdilik 

umut vaat etmemektedir. 

Upadacitinib (UPA), hem UC hem de CH tedavisinde yakın dönemde klinik kullanım 

yeri bulan selektif bir JAK1 inhibitörüdür. Faz çalıșmalarının alt grup analizlerinde 

elde edilen fistül ilișkili sonuçların değerlendirilme parametreleri, klinisyeni ikna 

edecek düzeyde olmayıp uzun süreli takip sonuçları olarak da anlamlı sonuçlar 

içermemektedir (12. haftada fistülde klinik remisyon elde edilen ve fistül drenajında 

≥%50 azalma elde edilen hastaların oranı, UPA ile plaseboya kıyasla daha yüksek).

IL-23 blokörlerinin yeni kullanımları ve halen devam eden PAF ilișkili faz çalıșmaları 

nedeniyle, kombine ve çok unsurlu olması gereken PAF tedavisindeki rolü henüz 

net değildir. 

Cerrahi Tedavi
Biyolojikleri içeren medikal tedaviye rağmen perianal fistül hastalarının %60 

kadarında peri-anal girișim gerekmektedir; multidisipliner yaklașım ve cerrahi 

teknikler önemli bir yer tutmaktadır.(20)

Kompleks fistüllerin büyük kısmı fistülektomi, fistülotomi ile dıșkı inkontinansı ile 

sonuçlanacağı bir yerleșim ve dağılım gösterirler. Bu nedenle cerrahi prosedürün 

seçimi hastalığın karmașıklığına, konumuna ve sfinkter hasarı riskinin en aza 

indirilmesine dayanmaktadır. 

Mevcut komplikasyon potansiyelleri özellikle perianal bölge söz konusu olduğunda 

öncelikle tecrübeli bir İBH cerrahının olup olmadığı cerrahi tedavi olasılığının ön 

șartı ve belirleyicisi olacaktır.

Medikal tedavinin fistül klinik ve radyolojik remisyonundaki kısıtlı bașarısı göz 

önünde tutularak, her hastada bu tedavi hedeflerine ulașabilmek için, tecrübeli bir 

radyolog eșliğinde MR-fistülografi değerlendirmesi ve remisyon odaklı cerrahi 

girișimler için bu konuda tecrübeli bir cerrah görüșü alınmasını öneriyoruz.

Setonun/ların bir grup tedaviye cevapsız ve sık apse kliniği gösteren hastada uzun 

süre veya hayat boyu kalıcı olarak tek tedavi șansı olabileceği unutulmamalıdır. 

Fistülotomi
Fistülotomi, fistülün uzunluğu boyunca açılması ve epitelize traktın yok edilmesi 

ișlemidir. Superfisyal, alçak intersfinkterik ve sfinkterin %33’ünden daha azını 

içeren alçak transsfinkterik fistüllerin tedavisinde oldukça etkilidir.(24) Yüksek 

iyileșme oranları (%80) bildirilse de nüks oranlarının da %15’e kadar çıkabildiği 

rapor edilmiștir. 

Kısa anal kanal durumunda, belirgin eksternal sfinkter tutulumunda veya süregelen 

ishali olan hastalarda inkontinans riskine dikkat edilmelidir.(25)

Diğer Yaklașımlar 
Kompleks PAF tedavisinde, daha konservatif, sifinkter fonksiyonunu koruyan, LIFT, 

iç ağzın bağlanması, flap çevirme gibi girișimler, sıklıkla ön șart gerektiren, tek 

veya az sayılı seçilmiș fistüllerde uygulanıp kısıtlı bașarılar gösterse de, bahsi geçen 

cerrahi süreçler ile medikal tedavinin birlikteliğinin yalnız medikal tedaviye oranla 

daha yüksek bașarı șansı öngördüğü literatürde gösterilmiștir.

İntersfinkterik fistül traktının ligasyonu: transsfinkterik fistüllerin ve intersfinkterik 

alandan geçen bazı karmașık fistüllerin tedavisi için bașka bir cerrahi seçenektir. 

İntersfinkterik olukta bir kesi yapılır ve fistül yolunun iç ve dıș uçları belirlenip bağla-

nır.(26) Kompleks fistüller sıklıkla bu profilde aday olmazlar. Seçili komplike fistül 

hastalarında radyoloji ve cerrahi görüșü alınarak fistül traktlarının bu girișimin 

uygunluğu açısından değerlendirilmesini öneriyoruz. Bu yaklașım hem klinik remis-

yon sağlanması hem de inflamatuvar yükün azaltılarak medikal tedavi etkinliği 

açısından önemli olabilir.

Endorektal fleb ise kütanöz yara olușturmayan ve sfinkter kompleksini koruma 

avantajına sahip bir cerrahi seçenektir. Prosedür, traktın kürtajını ve üstünün 

dikilmesini, ardından fistülün iç açıklığı kapatmak için bir flep yapılmasını içerir. 

Böylece fistülün dıș açıklığın kendi kendine boșalmasına ve iyileșmesine izin 

verilir.(24)

fibroza gidiși azaltacağı gibi fistülün radyolojik kapanma șansını arttırır. 

Perianal fistülün klinik kapanması değil radyolojik olarak kapanması ve MR 

fistülografi de aktivite göstermemiș olması ancak stomanın kapanması için 

hareket noktası olmalıdır. Bu süre sıklıkla 6 ay-1 yıl veya daha fazla olabilir. 

Radyolojik olarak fistülü kapanan hastalarda mevcut tedavinin kesilmeden 

devamı önerilir.

 

Anti-TNF dozu yanıta göre azaltılabilirse de kesilmesi önerilmez. Perianal fistül 

radyolojik kapanmasını takip eden ilk 6 ay 1 yıl sonra sonrasında MR ile radyolojik 

kapalı olduğunun teyidini ve takiben yakın klinik takip ile izlenmesini öneriyoruz.

Perianal bölgenin maserasyon, apse ve/veya multiple fistül traktları ile komplikasyona 

çok açık olduğu komplike durumda, stomayı birinci basmak yapıp i.v. antibiyotik 

+lokal antifungal, anti-iflamatuar (oxido-zinc), vac tedavileri ile yukarıda belirlediğimiz 

kombine medikal tedavinin kullanılması hastayı stabilize edecek tek tedavi olabilir. 

Stoma ve maksimum medikal tedaviye rağmen dirençli hastalarda anal kanal ile 

birlikte proktektomi ve kalıcı stoma kaçınılmaz olabilir. Ancak stoma bir cerrahi 

tedavi olmaktan çok, sifinktere direkt müdahalenin olmadığı, optimize edilmiș 

medikal tedavinin bașarısını arttırabilecek ek bir modalite olarak algılanmalıdır. 

Literatür iki yönde değerlendirmeler olsa da, optimize edilmiș medikal tedaviye ek 

yapılan stomanın kompleks PAF bașarısına katkısından söz edebiliriz.(29)

Stoma reddi olan hastada hastane yatıșı yapılarak; seton, 4-6 haftalık i.v kombine 

antibiyotik, lokal tedavi ile kombine medikal tedavi denenebilirse de bașarısızlık ve 

komplikasyon olușmasının, erken stoma açılan hastalara kıyasla daha fazla 

olması beklenmelidir.

Miles operasyonu (abdominoperineal rezeksiyon) yapılmıș, perianal bölgenin çok 

masere olup yağlı planlarda inflamasyonun olduğu hastalarda, post-op perianal 

komplikasyonları önlemek, rezidü kalmıș veya post-op gelișebilecek fistüllerin 

olușumunu engellemek ve yara iyileștirmesini kolaylaștırmak için operasyonu 
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EKSTRAİNTESTİNAL BULGULAR

Ekstraintestinal manifestasyonlar inflamatuvar barsak hastalıklarında oldukça sık 

olarak karșımıza çıkmaktadır.(1-3) Bu bulgular hastalığın seyrini, tedavi seçimini ve 

yașam kalitesini doğrudan etkileyebilmekte; bazen intestinal aktivite ile paralel, 

bazen ise bağımsız bir seyir gösterebilmektedir. Tedavi seçimi, hem ekstraintestinal 

tutulumun türüne hem de intestinal hastalığın aktivasyon durumuna göre özellești-

rilmelidir.

Oküler Bulgular
Üveit

İntestinal hastalığı aktif olmayan hastada üveit varlığında topikal ve sistemik 

kortikosteroidler ile infliksimab tercih edilebilir.(4) İntestinal hastalığı aktif olan 

hastalarda ise sistemik kortikosteroidler, infliksimab, adalimumab veya ustekinu-

mab tercih edilebilir 4. Tedavi seçimi göz hastalıkları uzmanı ile birlikte yapılmalı, 

özellikle persistan veya rekürren olgularda biyolojik ajanlara erken geçiș düșünül-

melidir.

Sklerit

İntestinal hastalığı aktif olmayan hastalarda NSAID, topikal ve sistemik kortikostero-

idler tercih edilebilir.(4) İntestinal hastalığı aktif olan hastalarda ise immunmodülatör-

ler (IMM), anti-TNF ajanlar ve ustekinumab tercih edilebilir.(4)

Episklerit

Episklerit genellikle daha hafif seyirli olup topikal NSAID tedavisi tercih edilebilir. 

Kendi kendini sınırlayan klinik seyir nedeniyle agresif sistemik tedavi nadiren gerek-

mektedir.

malı, alternatif analjezi yöntemleri öncelikle değerlendirilmelidir.

Mukokütanöz Bulgular
Pyoderma Gangrenosum

Pyoderma gangrenosum (PG) ciddi ve hızlı progresyon gösterebilen bir tablodur. 

Anti-TNF ajanlar, özellikle infliksimab tercih edilmelidir.(4) JAK inhibitörleri hızlı ve 

etkili bir seçenek olabilir.(7) Sistemik steroidler, ustekinumab, tofasitinib, upadasiti-

nib, siklosporin ve metronidazol de kullanılabilir. Ek olarak topikal steroidler ve 

topikal kalsinörin inhibitörleri denenebilir.

Eritema Nodosum

Eritema nodosum tedavisinde anti-TNF ajanlar, ustekinumab, vedolizumab ve JAK 

inhibitörleri tercih edilebilir.(4,7) Lezyonlar çok ağrılıysa kısa süreli oral kortikosteroid-

ler ve hidroksiklorokin denenebilir.

Sweet Sendromu

Sweet sendromu varlığında anti-TNF ajanlar, immunmodülatörler, sistemik ve 

topikal kortikosteroidler kullanılabilir.(4)

Oral Lezyonlar

Oral lezyonlarda anti-TNF ajanlar, sistemik ve topikal kortikosteroidler kullanılabi-

lir.(4) Bu lezyonlar genellikle intestinal aktivite ile paralel seyir gösterir; intestinal 

hastalığın kontrol altına alınması ile büyük oranda gerilemektedir. 

Ekstraintestinal Bulgularda Tedavi Seçimi: Genel Yaklașım
Multipl skleroz ve diğer santral demyelinizan patolojilerle İBH birlikteliği durumunda 

anti-TNF ajanlar kontrendikedir.(4) Bu hastalarda alternatif biyolojik ajan veya küçük 

molekül seçenekleri tercih edilmelidir. İBH periferik nöropatiyle nadiren ilișkilidir. 

Periferik nöropati varlığında özellikle metronidazol kullanımı ile ilișkili komplikasyon, 

nutrisyonel eksiklikler ve metabolik sebepler ayırıcı tanıda akla gelmelidir.(9)

Ekstraintestinal bulguların tedavisinde gastroenteroloji, romatoloji, dermatoloji ve 

göz hastalıkları branșlarını içeren multidisipliner yaklașım benimsenmeli; mümkün-

se multidisipliner konsey değerlendirmesiyle ortak ilaç seçimi yapılması önerilir.

Biyolojik ajanların ekstraintestinal bulgularda etkin olduğu endikasyonların ve onaylı 

oldukları İBH türünün özeti Tablo 1’de sunulmuștur. Ekstraintestinal bulgularda 

intestinal aktivite durumuna göre tedavi yaklașımı ve ilave klinik notlar ise Tablo 

2’de özetlenmiștir.

Hepatobiliyer Bulgular
Primer Sklerozan Kolanjit

Primer sklerozan kolanjit (PSK) varlığında infliksimab, adalimumab, vedolizumab ve 

ustekinumab tercih edilebilir.(4) PSK seyrinin biyolojik ajanlardan bağımsız olabileceği 

akılda tutulmalı; tedavi seçiminde intestinal aktivite ön planda değerlendirilmelidir.

Otoimmun Hepatit

İBH ile birlikte otoimmun hepatit (OİH) görülebilmektedir. Remisyon indüksiyonunda 

kortikosteroidler kullanılmaktadır. Remisyon idamesinde ise thiopurinler ilk sıra 

tedavi olarak tercih edilmeli; infliksimab ve ustekinumab da etkili olabilir.(5) Karaci-

ğer fonksiyon testlerinin düzenli izlemi tedavi sürecinin temel unsurudur.

Primer Sklerozan Kolanjit - Otoimmun Hepatit Birlikteliği

PSK ve otoimmun hepatit birlikteliği nadir görülen ancak yönetim açısından dikkat 

gerektiren bir tablodur. Bu klinik tabloda kortikosteroid ve/veya immunsupresanlar 

tercih edilebilir.(5)

Muskuloskeletal Bulgular
Aksiyal Spondiloartropati

İBH ile birlikte aksiyal spondiloartropati (AxSpA) varlığında anti-TNF tedaviler ilk 

seçenek olarak tercih edilmelidir.(6) Upadasitinib ve tofasitinib de etkili tedavi 

seçenekleri olarak verilebilir.(7) Vedolizumab ve ustekinumabın aksiyal spondiloartro-

patideki etkinliği düșüktür.(8) Sekukinumab luminal aktivite varlığında kullanılmamalı-

dır. Spondiloartrit için kullanılan etanercept paradoksal gastrointestinal inflamasyo-

na yol açabileceğinden İBH hastalarında kullanımından kaçınılmalıdır.(6)

Periferik Spondiloartropati

Periferik spondiloartropati varlığında anti-TNF tedaviler ilk sıra tedavi olarak tercih 

edilmelidir.(4) Ustekinumab, upadasitinib, tofasitinib, metotreksat ve sulfasalazin 

kullanılabilir.(4,7) Vedolizumab bu endikasyonda önerilmez.(4)

Ağrı Palyasyonu ve NSAID Kullanımı

Ağrı palyasyonu için NSAID kullanımı İBH alevlenmesi riski nedeniyle tartıșmalıdır. 

Klinik gereklilik durumunda kısa süreli (15 günden kısa) verilebilir; bu süre așılma-
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nutrisyonel eksiklikler ve metabolik sebepler ayırıcı tanıda akla gelmelidir.(9)

Ekstraintestinal bulguların tedavisinde gastroenteroloji, romatoloji, dermatoloji ve 

göz hastalıkları branșlarını içeren multidisipliner yaklașım benimsenmeli; mümkün-

se multidisipliner konsey değerlendirmesiyle ortak ilaç seçimi yapılması önerilir.

Biyolojik ajanların ekstraintestinal bulgularda etkin olduğu endikasyonların ve onaylı 

oldukları İBH türünün özeti Tablo 1’de sunulmuștur. Ekstraintestinal bulgularda 

intestinal aktivite durumuna göre tedavi yaklașımı ve ilave klinik notlar ise Tablo 

2’de özetlenmiștir.

Hepatobiliyer Bulgular
Primer Sklerozan Kolanjit

Primer sklerozan kolanjit (PSK) varlığında infliksimab, adalimumab, vedolizumab ve 

ustekinumab tercih edilebilir.(4) PSK seyrinin biyolojik ajanlardan bağımsız olabileceği 

akılda tutulmalı; tedavi seçiminde intestinal aktivite ön planda değerlendirilmelidir.

Otoimmun Hepatit

İBH ile birlikte otoimmun hepatit (OİH) görülebilmektedir. Remisyon indüksiyonunda 

kortikosteroidler kullanılmaktadır. Remisyon idamesinde ise thiopurinler ilk sıra 

tedavi olarak tercih edilmeli; infliksimab ve ustekinumab da etkili olabilir.(5) Karaci-

ğer fonksiyon testlerinin düzenli izlemi tedavi sürecinin temel unsurudur.

Primer Sklerozan Kolanjit - Otoimmun Hepatit Birlikteliği

PSK ve otoimmun hepatit birlikteliği nadir görülen ancak yönetim açısından dikkat 

gerektiren bir tablodur. Bu klinik tabloda kortikosteroid ve/veya immunsupresanlar 

tercih edilebilir.(5)

Muskuloskeletal Bulgular
Aksiyal Spondiloartropati

İBH ile birlikte aksiyal spondiloartropati (AxSpA) varlığında anti-TNF tedaviler ilk 

seçenek olarak tercih edilmelidir.(6) Upadasitinib ve tofasitinib de etkili tedavi 

seçenekleri olarak verilebilir.(7) Vedolizumab ve ustekinumabın aksiyal spondiloartro-

patideki etkinliği düșüktür.(8) Sekukinumab luminal aktivite varlığında kullanılmamalı-

dır. Spondiloartrit için kullanılan etanercept paradoksal gastrointestinal inflamasyo-

na yol açabileceğinden İBH hastalarında kullanımından kaçınılmalıdır.(6)

Periferik Spondiloartropati

Periferik spondiloartropati varlığında anti-TNF tedaviler ilk sıra tedavi olarak tercih 

edilmelidir.(4) Ustekinumab, upadasitinib, tofasitinib, metotreksat ve sulfasalazin 

kullanılabilir.(4,7) Vedolizumab bu endikasyonda önerilmez.(4)

Ağrı Palyasyonu ve NSAID Kullanımı

Ağrı palyasyonu için NSAID kullanımı İBH alevlenmesi riski nedeniyle tartıșmalıdır. 

Klinik gereklilik durumunda kısa süreli (15 günden kısa) verilebilir; bu süre așılma-
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EKSTRAİNTESTİNAL BULGULAR

Ekstraintestinal manifestasyonlar inflamatuvar barsak hastalıklarında oldukça sık 

olarak karșımıza çıkmaktadır.(1-3) Bu bulgular hastalığın seyrini, tedavi seçimini ve 

yașam kalitesini doğrudan etkileyebilmekte; bazen intestinal aktivite ile paralel, 

bazen ise bağımsız bir seyir gösterebilmektedir. Tedavi seçimi, hem ekstraintestinal 

tutulumun türüne hem de intestinal hastalığın aktivasyon durumuna göre özellești-

rilmelidir.

Oküler Bulgular
Üveit

İntestinal hastalığı aktif olmayan hastada üveit varlığında topikal ve sistemik 

kortikosteroidler ile infliksimab tercih edilebilir.(4) İntestinal hastalığı aktif olan 

hastalarda ise sistemik kortikosteroidler, infliksimab, adalimumab veya ustekinu-

mab tercih edilebilir 4. Tedavi seçimi göz hastalıkları uzmanı ile birlikte yapılmalı, 

özellikle persistan veya rekürren olgularda biyolojik ajanlara erken geçiș düșünül-

melidir.

Sklerit

İntestinal hastalığı aktif olmayan hastalarda NSAID, topikal ve sistemik kortikostero-

idler tercih edilebilir.(4) İntestinal hastalığı aktif olan hastalarda ise immunmodülatör-

ler (IMM), anti-TNF ajanlar ve ustekinumab tercih edilebilir.(4)

Episklerit

Episklerit genellikle daha hafif seyirli olup topikal NSAID tedavisi tercih edilebilir. 

Kendi kendini sınırlayan klinik seyir nedeniyle agresif sistemik tedavi nadiren gerek-

mektedir.

malı, alternatif analjezi yöntemleri öncelikle değerlendirilmelidir.

Mukokütanöz Bulgular
Pyoderma Gangrenosum

Pyoderma gangrenosum (PG) ciddi ve hızlı progresyon gösterebilen bir tablodur. 

Anti-TNF ajanlar, özellikle infliksimab tercih edilmelidir.(4) JAK inhibitörleri hızlı ve 

etkili bir seçenek olabilir.(7) Sistemik steroidler, ustekinumab, tofasitinib, upadasiti-

nib, siklosporin ve metronidazol de kullanılabilir. Ek olarak topikal steroidler ve 

topikal kalsinörin inhibitörleri denenebilir.

Eritema Nodosum

Eritema nodosum tedavisinde anti-TNF ajanlar, ustekinumab, vedolizumab ve JAK 

inhibitörleri tercih edilebilir.(4,7) Lezyonlar çok ağrılıysa kısa süreli oral kortikosteroid-

ler ve hidroksiklorokin denenebilir.

Sweet Sendromu

Sweet sendromu varlığında anti-TNF ajanlar, immunmodülatörler, sistemik ve 

topikal kortikosteroidler kullanılabilir.(4)

Oral Lezyonlar

Oral lezyonlarda anti-TNF ajanlar, sistemik ve topikal kortikosteroidler kullanılabi-

lir.(4) Bu lezyonlar genellikle intestinal aktivite ile paralel seyir gösterir; intestinal 

hastalığın kontrol altına alınması ile büyük oranda gerilemektedir. 

Ekstraintestinal Bulgularda Tedavi Seçimi: Genel Yaklașım
Multipl skleroz ve diğer santral demyelinizan patolojilerle İBH birlikteliği durumunda 

anti-TNF ajanlar kontrendikedir.(4) Bu hastalarda alternatif biyolojik ajan veya küçük 

molekül seçenekleri tercih edilmelidir. İBH periferik nöropatiyle nadiren ilișkilidir. 

Periferik nöropati varlığında özellikle metronidazol kullanımı ile ilișkili komplikasyon, 

nutrisyonel eksiklikler ve metabolik sebepler ayırıcı tanıda akla gelmelidir.(9)

Ekstraintestinal bulguların tedavisinde gastroenteroloji, romatoloji, dermatoloji ve 

göz hastalıkları branșlarını içeren multidisipliner yaklașım benimsenmeli; mümkün-

se multidisipliner konsey değerlendirmesiyle ortak ilaç seçimi yapılması önerilir.
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Biyolojik ajanların ekstraintestinal bulgularda etkin olduğu endikasyonların ve onaylı 

oldukları İBH türünün özeti Tablo 1’de sunulmuștur. Ekstraintestinal bulgularda 

intestinal aktivite durumuna göre tedavi yaklașımı ve ilave klinik notlar ise Tablo 

2’de özetlenmiștir.

Hepatobiliyer Bulgular
Primer Sklerozan Kolanjit

Primer sklerozan kolanjit (PSK) varlığında infliksimab, adalimumab, vedolizumab ve 

ustekinumab tercih edilebilir.(4) PSK seyrinin biyolojik ajanlardan bağımsız olabileceği 

akılda tutulmalı; tedavi seçiminde intestinal aktivite ön planda değerlendirilmelidir.

Otoimmun Hepatit

İBH ile birlikte otoimmun hepatit (OİH) görülebilmektedir. Remisyon indüksiyonunda 

kortikosteroidler kullanılmaktadır. Remisyon idamesinde ise thiopurinler ilk sıra 

tedavi olarak tercih edilmeli; infliksimab ve ustekinumab da etkili olabilir.(5) Karaci-

ğer fonksiyon testlerinin düzenli izlemi tedavi sürecinin temel unsurudur.

Primer Sklerozan Kolanjit - Otoimmun Hepatit Birlikteliği

PSK ve otoimmun hepatit birlikteliği nadir görülen ancak yönetim açısından dikkat 

gerektiren bir tablodur. Bu klinik tabloda kortikosteroid ve/veya immunsupresanlar 

tercih edilebilir.(5)

Muskuloskeletal Bulgular
Aksiyal Spondiloartropati

İBH ile birlikte aksiyal spondiloartropati (AxSpA) varlığında anti-TNF tedaviler ilk 

seçenek olarak tercih edilmelidir.(6) Upadasitinib ve tofasitinib de etkili tedavi 

seçenekleri olarak verilebilir.(7) Vedolizumab ve ustekinumabın aksiyal spondiloartro-

patideki etkinliği düșüktür.(8) Sekukinumab luminal aktivite varlığında kullanılmamalı-

dır. Spondiloartrit için kullanılan etanercept paradoksal gastrointestinal inflamasyo-

na yol açabileceğinden İBH hastalarında kullanımından kaçınılmalıdır.(6)

Periferik Spondiloartropati

Periferik spondiloartropati varlığında anti-TNF tedaviler ilk sıra tedavi olarak tercih 

edilmelidir.(4) Ustekinumab, upadasitinib, tofasitinib, metotreksat ve sulfasalazin 

kullanılabilir.(4,7) Vedolizumab bu endikasyonda önerilmez.(4)

Ağrı Palyasyonu ve NSAID Kullanımı

Ağrı palyasyonu için NSAID kullanımı İBH alevlenmesi riski nedeniyle tartıșmalıdır. 

Klinik gereklilik durumunda kısa süreli (15 günden kısa) verilebilir; bu süre așılma-

Tablo 1. Biyolojik Ajanların Ekstraintestinal Bulgularda Etkinliği ve Onaylı Oldukları İBH Türü

Biyolojik ajan
İnfliksimab
Adalimumab
Ustekinumab
Tofasitinib
Upadasitinib
Vedolizumab

Etkili olduğu EIM
PSK hariç
PSK hariç
AxSpA hariç
Aksiyal ve periferik SpA
Aksiyal ve periferik SpA, PG, EN
Aksiyal ve periferik SpA hariç

İBH türü
CH + ÜK
CH + ÜK
CH
ÜK
CH + ÜK
CH + ÜK

Tablo 1. Biyolojik Ajanların Ekstraintestinal Bulgularda Etkinliği ve Onaylı Oldukları İBH Türü

İntestinal Aktif
OlmayanEIM Bulgusu

OKULÜR

İntestinal Aktif Ek Notlar

Topikal ve sistemik 
kortikosteroidler, 
infliksimab

NSAID, topikal/sistemik 
kortikosteroidler

Topikal NSAID

Üveit

Sklerit

Episklerit

Sistemik kortikostero-
idler, infliksimab, 
adalimumab, 
ustekinumab

IMM, anti-TNF, 
ustekinumab

Topikal NSAID

—

—

—

HEPATOBİLİYER

—

Remisyon indüksiyonu: 
kortikosteroidler

—

Primer sklerozan 
kolanjit

Otoimmun 
hepatit

PSK-OİH 
birlikteliği

İnfliksimab, adalimu-
mab, vedolizumab, 
ustekinumab

Remisyon idamesi: 
thiopurinler (1. sıra), 
infliksimab, ustekinu-
mab

Kortikosteroid ve/veya 
immunsupresanlar

—

—

—
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Tablo 1. Biyolojik Ajanların Ekstraintestinal Bulgularda Etkinliği ve Onaylı Oldukları İBH Türü

İntestinal Aktif
OlmayanEIM Bulgusu

MUSKULOSKELETAL

İntestinal Aktif Ek Notlar

Anti-TNF (1. sıra)

Anti-TNF (1. sıra)

Aksiyal 
spondiloartropati

Periferik 
spondiloartropati

Anti-TNF, upadasitinib, 
tofasitinib

Anti-TNF, ustekinumab, 
upadasitinib, 
tofasitinib, metotrek-
sat, sulfasalazin

Sekukinumab 
luminal aktivitede 
kullanılmamalı; 
etanercept 
paradoksal GI 
inflamasyona yol 
açabilir. 
Vedolizumab ve 
ustekinumab 
etkinliği düșüktür.

Vedolizumab 
önerilmez.

MUKOKÜTANÖZ

Topikal steroidler, 
topikal kalsinörin 
inhibitörleri

—

Sistemik/topikal 
kortikosteroidler

Topikal
kortikosteroidler

Pyoderma 
gangrenosum

Eritema 
nodosum

Sweet sendromu

Oral lezyonlar

İnfliksimab (1. sıra), 
sistemik steroidler, 
ustekinumab, 
tofasitinib, upadasiti-
nib, siklosporin, 
metronidazol

Anti-TNF, ustekinumab, 
vedolizumab, JAK 
inhibitörleri

Anti-TNF, IMM, 
sistemik/topikal 
kortikosteroidler

Anti-TNF, sistemik/to-
pikal kortikosteroidler

—

Çok ağrılıysa: 
kısa süreli oral 
kortikosteroid + 
hidroksiklorokin

—

—
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İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında (İBH) cerrahi tedavi gereksinimi hastalık 

süresiyle ilișkilidir. Bu konudaki bir metananalizde Crohn hastalığında 1. yılda % 

16 olan cerrahi sıklığı, 10. Yılda % 45’e çıkmakta, ülseratif kolit için bu oranlar % 

4.9 ve % 15.6 olarak verilmektedir.(1) 

Crohn hastalığında henüz komplikasyon gelișmeden yapılan etkin bir tedavinin 

cerrahi ihtiyacını azaltabileceği düșünülmektedir. Akut șiddetli ülseratif kolitte 

etkin bir medikal tedavi kolektomi ihtiyacını öteleyebilir ve hatta bazı hastalarda 

cerrahi gerekisnimini tamamen ortadan kaldırabilir. Ancak erken biolojik tedavinin 

(tanıdan itibaren 3 yıl içinde) Crohn hastalığında cerrahi ihitiyacını azalttığını 

gösteren meta analiz verisi mevcutken, durum ülseratif kolit için tam tersidir.(2,3) 

Bunun nedeni muhtemelen, erken biolojik tedavinin ülseratif kolitte etkin 

olmaması değil, bu tedaviye ihtiyaç gösteren ülseratif kolit vakalarının daha ağır 

vakalar olmasıdır.

ÜLSERATİF KOLİTTE CERRAHİ TEDAVİ
ÜK açısından cerrahi tedavi bașlıca iki durumda gerekli olabillir:

1- Ağır șiddetli ülseratif kolit (ÜK)

2- Medikal tedaviye yanıtsız (refrakter) kronik aktif kolit

• Ağır șiddetli ÜK ilk atakta %10-20, kronik hastalık zemininde %30-40 oranında 

kolektomi gerektirebilir.(4)

• En fazla kabul gören cerrahi operasyon șekli restoratif total proktokolektomi ileal 

poș anal anastamoz operasyonudur. Seçilmiș hastalarda rektum koruyucu total 

kolektomi planlanması söz konusu olabilir.(5)

• Nadiren kalıcı end ileostomi hasta için en uygun tedavi olabilir. Cerrahi tedavi 

kararı multidisipliner bir konseyde hastanın yașı, hastanın istekleri, kadınlarda 

gebelik isteği gibi çeșitli faktörler göz önüne alınarak alınmalıdır.

• Proktokolektomi operasyonunun çeșitli biçimleri vardır, genel anlamda restorati-

STRİKTÜR VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında fibroblast infiltrasyonu, düz kas kompozisyo-

nundaki değișim ve kollajen birikimi sonucu bağırsak duvarında yapısal değișiklikler 

olușturarak striktürlere yol açar. CH tanısından sonraki ilk on yılda hastaların üçte 

birinden fazlasında strüktür gelișir. 

Striktürler; inflamatuar, fibrotik veya ikisinin karıșımı olabilir. Mevcut preoperatif 

görüntüleme yöntemleri kullanılarak inflamasyon ile fibrozis arasındaki ayrımı yapmak 

her zaman mümkün olmaz ancak tedavi planlanırken bu ayrım oldukça önemlidir. 

Crohn hastalığında striktür varlığında tedavi planlanırken, darlığın fibrotik mi 

inflamasyona ikincil mi olduğu, prestenotik dilatasyonun olup olmadığı, tutulan 

segmentin uzunluğu ve striktürün lokasyonu, endoskopik tedavilerin uygulanabilirli-

ği mutlaka değerlendirilmelidir. 

İnflamatuvar darlıklarda medikal tedavilere yanıt iyi iken fibrotik darlıklarda cerrahi 

tedavileri ön planda düșünmek gerekir. Kısa segment darlıklarda endoskopik 

tedaviler de bir seçenek olabilir. Malignite gelișimine bağlı olușan bir darlıkta tedavi 

seçenekleri arasında rezeksiyon veya palyatif stentleme yer alır. Tedavi planlanırken 

Crohn hastalığının tekrarlayıcı doğası göz önünde bulundurulmalıdır. Rezeksiyon 

planı yapılacaksa hastada tekrarlayan rezeksiyon öykülerini göz önünde bulundur-

mak ve hastayı kısa bağırsak riski açısından da değerlendirmek gereklidir. Aynı 

șekilde balon dilatasyonu yapılacak hastalarda da nüks riskinin varlığı göz ardı 

edilmemelidir. Geleneksel olarak bağırsak uzunluğunun korunması her durumda 

önceliklidir ancak, hastalıklı mezenterinin korunması, nüks riskinde bir artıșa neden 

olacaktır. Bu zorlu klinik senaryoda sonuçları iyileștirmek için hastanın multidisipli-

ner bir ekip tarafından tüm yönleri ile değerlendirilmesi gerekir. Preoperatif faktörle-

rin, darlık sonrası sonuçlarda önemli katkıda bulunduğu da unutulmamalıdır; bunlar 

arasında batın içi sepsis varlığı, albumin, karın içi apse ve hastanın almakta olduğu 

steroid ve biyolojik tedavileri de dahil olmak üzere kullandığı ilaçlar yer almaktadır.

Orta dereceli bir prestenotik dilatasyon, dilatasyon olmayıșı ve ileri derecede 

dilatasyon varlığına göre anti-TNF ye iyi yanıt ile ilișkili bulunmuștur. Aynı șekilde 

yapılan hastalarda, drenaj yapılmadan cerrahi yapılanlara göre komplikasyon 

oranları ve stoma gereksiniminin daha az olduğu gösterilmiștir. 

Crohn hastalığında penetran davranıș paterni varlığında acil rezeksiyondan kaçınıl-

malıdır. Çünkü penetran hastalığın kronik ve komplike olușu, operasyon sonrası 

kalan gastrointestinal traktın bütünlüğünü korumada olușabilecek güçlükler, 

beslenme ilișkili doğabilecek problemler, postoperatif iyileșmeyi etkileyebilecek 

immünsupresif ilaçların kullanımı göz önüne alındığında bu hastaların cerrahisinin 

de komplike olduğu açıktır.

Karın duvarı apseleri, rektus kılıfı ve psoas kasını içeren retroperitoneal apseler, 

karın içi apselere göre daha az yaygın ancak kontrol altına alınması daha zor 

durumlardır. Bu hastalarda mutlaka erken dönemde cerrahi tedavi gereklidir.

Apse nedeni ile peritonit gelișmiș olgularda da cerrahi tedavi zorunludur. İdeal 

olarak, cerrahi batın içi sepsisin kontrol altına alınması sonrasında planlı șekilde 

gerçekleștirilmelidir.

ÖZEL DURUMLAR

Enterovezikal ve Enterovajinal Fistül Varlığı
Bu tür fistüllerin varlığı Crohn hastalığında nadir ancak önemli bir sorundur. Yöneti-

mi ile ilgili veriler de kısıtlıdır. Enterovezikül fistüllerde, sigmoid kaynaklı fistül, Crohn 

hastalığının diğer komplikasyonlarının varlığı, obstrüksiyon gelișmesi, batın içi apse, 

üreterde tıkanıklık, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonları cerrahi endikasyon oluștur-

maktadır. 

Enterovajinal fistüllerle ilgili 47 hastalık bir seride, antibiyotiklerin kalıcı bir yararı 

olmadığıi tiyopürinlerin %13 tam ve %24 kısmi yanıt sağladığı, anti TNF tedavisi 

ile %17 tam ve %30 kısmi yanıt sağlandığı gösterilmiștir. Aynı seride üçte bir 

hastaya cerrahi uygulanmıș, ilk cerrahide %22 tekrarlı cerrahiler sonrası %39 unda 

tam yanıt elde edilmiștir. Fistül kapanması hastaların sadece üçte birinde gerçek-

leșmiștir. 

ve ve non-restoratif olarak 2 ana gruba ayrılır. Restroratif proktokolektomi tek 

așamalı, iki așamalı ve üç așamalı olarak yapılabilir. Cerrahi tekniğin detayı ve 

hangi yöntemin hasta için daha uygun olacağı cerrah ve gastroenterolog tarafın-

dan tartıșılmalı ortak bir karar alınarak hastaya açıklanmalıdır. 

1- Ağır șiddetli kolit tedavisi bu yazının ÜK tedavisi kısmında tartıșıldığı için burada 

detaylandırılmayacaktır. Akut șiddetli kolitin primer tedavisi intravenöz kortikostero-

iddir, hasta hastaneye yatırılarak takip edilir ve cerrahi ekibin hastanın durumundan 

haberdar olması lazımdır. 3. günde steroid tedavisine yanıt vermeyen hastada IV 

infliximab ya da siklosporin kullanılır. Hastayı cerrahi tedaviden kurtarmak adına 

(kurtarma tedavisi) yapılan tedavi șekillerinde Infliximabın hangi doz ve sıklıkta 

kullanılması gerektiği konusunda ECCO rehberinde yeterli kanıt olmadığı bildiril-

mektedir.(4) Bunun haricinde çeșitli ardıșık kurtarma tedavileri șekilleri denenmiștir.

2- Medikal tedaviye refrakter hastalıkta da cerrahi tedavi gerekli olabillir. 

Cerrahi tedavinin zamanlaması da cerrahi tedavi kararı vermek kadar önemlidir. 

Gecikmiș bir cerrahi kararı hastanın optimal durumda operasyona verilmesini 

enegelleyebilir. Hastayı uzun süreli kombine immunsüpresyona maruz bırakmanın 

enfeksiyon riski mevcuttur. Uzun süreli baskılanamayan inflamasyon, beslenme 

desteği olmadan kașeksi yaratarak hastanın enfeksiyona açık hale gelmesine 

ayrıca postoperative komplikasyon açısından daha riskli olmasına neden olacaktır. 

Bu durum özellikle uzun süreli kortikosteroid tedavisine maruz kalan steroid bağımlı 

hastalık için geçerlidir. 

• ECCO 2022 rehberinde 20 mg dan daha yüksek dozlarda prednizolonun 6 

haftadan fazla kullanılmasının poș komplikasyonlarını artıracağı uyarısı yapılmıș-

tır.(4) Aynı rehberde azathioprine siklosporinin postop komplikasyon riskini 

artırmadığı ancak biolojik kullanımı ile poș komplikasyonlarında artıș olabileceği 

bildirilmiștir.(4)

• İdeal șartlarda enfekisyon riskini azaltmak için operasyon öncesinde steroid ve 

biolojik tedavi kesilmiș olmalıdır. Ancak steroid bağımlı bir hastada biolojik tedavi 

olmadan hastayı operasyona kadar idame ettirmek genellikle mümkün olmaya-

caktır. Bu nedenle genellikle hasta biolojik tedavi alırken cerrahiye devredilmek-

tedir. Bu durumda hastanın durumu cerrahi ekip tarafından değerlendirilir ve 

hasta açısından en uygun tedavi șekline (3 așamalı ya da modifiye 2 așamalı 

cerrahi gibi) karar verilir.

Cerrahi Tedavinin Komplikasyonları ve Yönetimi
Poș ile ilișkili postop komplikasyonlar arasında en sık görülen poșittir. Poșit uzun 

dönem takipte hastaların % 80 gibi çok büyük bir kısmında ortaya çıkar (g1). Poș’un 

Crohn hastalığı, afferent loop ileiti ve cuffitis diğer komplikasyonlarıdr. Ülseratif kolit 

hastasında, cerrahisi sonrası dönemde, rektumun anastamoz için bırakılmıș kısa 

rektum segmentinde ülseratif kolitin nüks etmesi cuffitis olarak adlandırılır. Bu tablo 

poș ile ilișkili diğer komplikasyonlardan farklıdır ve ülseratif kolit gibi tedavi edilir. 

Poșit poșun mukozal inflamasyonu olup aslında mikrobiota değișikliği ile meydana 

gelen bir tür ileittir. Ana tedavi șekli antibiotik tedavisi ile mikrobiotayı modifiye 

etmektir. Bazı vakalarda sık tekarlayan poșit atakları görülür. Bazı vakalarda steroid 

refrakter kronik bir poșit hali meydana gelebilir. Poșit hali 4 haftadan kısa sürdü-

ğünde akut, 4 haftadan uzun sürdüğünde kronik olarak adlandırılır. Yılda 3 kereden 

fazla atak olduğunda tekrarlayıcı olarak adlandırılır. Poșit tedavisinde sıklıkla metro-

nidazol ve ciprofloksasin kullanılmaktadır. Her iki ilacın da etkin olduğu gösterilmiș-

tir.(6) Rifaximinin plaseboya göre daha etkin olmadığını gösteren 1 adet rkç mevcut-

tur.(6,7) Kronik antibiotik refrakter poșitte biolojik tedavi kullanılabillir, Infliximabın 

adalimumab ve vedolizumabdan daha etkin olabilemektedir.(8)

Çok daha az görülen poș’un Crohn hastalığı olarak tanımlanan durum ülseratif kolit 

tanısı ile poș cerrahisi geçirmiș bir kișide meydana gelen Crohn hastalığında 

görülen fistül ve obstrüksüyon gibi komplikasyonların ortaya çıkmasıdır. Poș 

cerrahisi sonrası prevalansı % 10 civarındadır.(6) Bu hastaların bir kısmında afferent 

urve içinde de inflamasyon meydana gelmekte ve bu hastaların durumu sadece 

bu alana sınırlıysa afferent loop ileiti olarak adlandırılmaktadır. Poșun Crohn hastalı-

ğı ayırıcı tanısı güç bir durumdur, perianal MR gibi gerekli radyolojik görüntülemeler 

yapılarak operasyonu gerçekleștiren cerrahi ekip ile birlikte değerlendirilmelidir, 

çoğu zaman komplike bir perinal Crohn hastalığı gibi tedavi edilmeleri gerekmekte-

dir. En önemli sorun bazı hastalarda tekrarlayan komplikasyonlar nedeniyle poșun 

kullanılamaması ve hastanın kalıcı ileostomiye mecbur kalmasıdır. Poșun Crohn 

hastalığının erken yașta tanı alan ve erken yașta cerrahiye verilen hastalarda, 

ailesinde İBH yükü olanlarda ve sigara içenlerde daha sık görülür.(9) 

CROHN HASTALIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Endikasyonları

• Komplike Crohn hastalığı: stenozan hastalık ve penetran hastalık

• Perianal hastalık

• Tedavi yanıtsızlığı

• Displazi ve malignite gelișimi

• Acil cerrahi gerektirecek durumlar

LOKALİZE İLEOÇEKAL HASTALIKTA CERRAHİ

Lokalize ileoçekal tutulumlu Crohn hastalığında cerrahi, semptomların kontrol altına 

alınması, komplikasyonların önlenmesi ve yașam kalitesinin arttırılması için tedavi 

seçeneklerinden biridir. Genellikle cerrahi striktür veya obstrüksiyon varlığında, 

fistüllerin veya apselerin drenajı veya inflamasyonun bölgesel kontrolü gerektiğinde 

ilk seçenek olarak karșımıza çıkar.

LIRIC çalıșmasında konvansiyonel tedavilere yanıtsız bir hasta grubu laparoskopik 

ileoçekal rezeksiyon ve infliximab gruplarına ayrılmıș ve takipte iki tedavi seçeneği 

arasında anlamlı farklılık olmadığı gösterilmiștir. Ortanca 4 yıllık takip süresi boyun-

ca, infliksimab grubundaki hastaların yaklașık üçte birine cerrahi gerekirken cerrahi 

grubundaki hastaların yaklașık dörtte birine infliksimab gerekmiștir. 

Crohn hastalığında birçok klinik çalıșmada gösterilmiștir ki biyolojiklere yanıt oranları 

genellikle uzun süreli hastalığı olan veya farklı tedavilere dirençli olduğu kanıtlanmıș 

hastalarda daha düșüktür. Verilen tedavilere yanıt olasılığının azalması göz önüne 

alındığında, tıbben dirençli ancak cerrahi olarak tedavi edilebilir lokalize hastalığı 

olanlarda cerrahi yaklașımlar yașam kalitesini geri kazandırmak ve uzun süreli 

kontrolsüz inflamasyondan, uzun süreli steroid kullanım ihtiyacı, çoklu ilaç tedavile-

rinden kaynaklanan komplikasyon risklerini azaltmak için bir alternatif olarak değer-

lendirilmelidir. İleoçekal rezeksiyon konvansiyonel tedavilerin bașarısız olduğu veya 

konvansiyonel tedavilere yanıt alındığı halde takipte nüks gelișen lokalize ileoçekal 

hastalık varlığında ve ilaç kullanmak istemeyen hastalarda da tercih edilebilir. 

kısa sürede gelișmiș belirgin obstrüktif semptomların varlığında anti-TNF’lere yanıt 

daha iyi olacaktır. 

Akut obstrüksiyonda hastalar genellikle șiddetli bulantı, kusma, karın șișkinliği ve 

gaz-gaita çıkıșının olmaması ile bașvurur. Bu hastalarda öncelikle konservatif 

tedaviler (bağırsak istirahati, nazogastrik sonda takılması ve hidrasyon gibi) ve 

sonrasında planlanmıș bir cerrahi tedavi tercih edilmelidir. Konservatif tedaviler 

elektif cerrahi öncesi beslenme ve immünsüpresyon durumunun optimize edilmesi-

ni sağlar. 

Klinik veya radyolojik olarak peritonit, bağırsak iskemisi bulguları ve perforasyon 

mevcutsa acil cerrahi tedavi gerekir. 

Endoskopik balon dilatasyonu, tek bașına veya diğer tedavi yöntemleriyle birlikte 

kullanılabilir. Crohn hastalığına bağlı darlıklarının ve anastomoz darlıklarının cerrahi 

rezeksiyon veya striktüroplasti ihtiyacını önleyebilir veya geciktirebilir. Özellikle kısa 

segment (<5 cm) darlık varlığında, düz, kolonoskop ile kolay ulașılabilir izole 

darlıklarda, ileokolik anastomoz darlıklarında cerrahiye bir alternatif olarak hastanın 

tercihine sunulabilir. 

Duodenal darlıklar için endoskopik müdahalenin bașarı oranı, diğer bölgelere göre 

daha düșüktür. Endoskopik olarak erișilebilen ileal darlıklar da balon dilatasyonuna 

uygundur, ancak komplikasyon oranları ve nüks oranları daha yüksektir. Balon 

dilatasyonu sırasında en sık görülen komplikasyonlar kanama ve perforasyondur. 

Edoskopik olarak uygulanabilecek bir diğer seçenek dar segmente yönelik stent 

uygulanmasıdır. Endoskopik yöntemlerin bașarısı yüksek olsa da tekrarlayan 

uygulamalar gerekebileceği, nüks görülebileceği ve takiplerinde rezeksiyon ihtiyaç-

ları gelișebileceği de unutulmamalıdır. 

Striktüroplasti
Bağırsak uzunluğunun kaybına yol açmadığından ince bağırsak darlıklarının cerrahi 

tedavisi için tercih edilen bir yöntemdir. Özellikle daha önce ince bağırsak rezeksi-

yonu geçirmiș ve kısa bağırsak riski bulunan hastalarda öncelikli tercih olmalıdır. 

bağırsak uzunluğunun korunmasını maksimize etmek önemlidir. İBH cerrahının 

farklı türdeki cerrahi yöntemleri, gelenksel ve geleneksel olmayan striktüroplastileri 

tanıması önemlidir. Kolonik dalrıklarda striktüroplasti önerilmez.

Diversiyon
Crohn hastalığında, genellikle perianal fistül hastalığı için veya yüksek riskli bir 

anastomozdan kaçınmak için kullanılır. Bunun yanında obstrüksiyon gelișimini 

önlemek için de (örn. anal kanalda darlık varlığı) bir seçenek olabilir. Diversiyon 

seçenekleri arasında ileostomiler ve kolostomiler bulunur. 

PENETRAN CROHN HASTALIĞI 

Genel olarak penetran hastalık; antibiyotik veya perkütan drenaj ile tedavisi bașarı-

sız olan batın içi veya retroperitoneal yerleșimli apseler, perforasyon, devam eden 

semptomu bulunan fistüller, medikal tedaviye yanıtsızlık ve septik durumlar gibi 

nedenlerle cerrahi için birçok endikasyon barındırır. 

İntraabdominal apse varlığında tek bașına antibiyoterapi yetersizdir ve apse 

varlığında mevcut immunsupresif tedaviye devam edilmesi batın içi enfeksiyon 

riskini arttıracaktır. Bu nedenle belirgin ve erișilebilir intraabdominal apselerin 

ultrasonografi ve/veya BT eșliğinde perkütan drenajı ve antibiyoterapi her zaman 

tedavide birinci seçenek olmalıdır.

İntraabdominal apsenin drenaj ve antibiyoterapi ile kontrol altına alınmasından 

sonra ilgili bağırsak segmentinin rezeksiyonu için cerrahi gerekliliği hasta özelinde 

değerlendirilmelidir. Lokalize apselerin drenaj ve antibiyotikle tedavisinden sonra 

her zaman cerrahi gerekli olmayabilir ancak drenaj sonrası rezeksiyon yapılanlarda 

yapılmayanlara oranla nüks riskinin daha düșük olduğu gösterilmiștir. 

Rezeksiyon sonrası kısa bağırsak riski olușturan durumlar (örn. uzun segment 

tutulumu) var ise rezeksiyon ötelenebilir. Direçli hastalık varlığı, darlık varlığı, entero-

kutan fistül varlığında cerrahi ihtiyacının olabileceği bilinmelidir. Yapılan çalıșmalar-

da, drenaj yapılarak batın içi apse kontrolü ve antibiyotik tedavisi sonrasında cerrahi 

10 cm’den kısa olan darlıklarda, birden fazla darlık varlığında veya bağırsak uzunlu-

ğunu koruma ihtiyacının olduğu durumlarda öncelikle tercih edilir. Eșlik eden fistül, 

apse, premalign/malign lezyon varlığında striktüroplasti tercih edilmez.

Geleneksel Heineke-Mikulicz striktüroplasti genellikle 10 cm uzunluğa kadar olan 

darlıklar için kullanılırken, 10-25 cm arası orta uzunlukta darlıklar için Finney prose-

dürü gibi modifiye edilmiș bir teknik ve daha uzun darlıklar için bir enteroenterosto-

mi (Michelassi prosedürü) kullanılmaktadır. Uzun (>20 cm) terminal ileal darlığı 

olan hastalar için D’Hoore tekniği tanımlanmıștır. Bu, terminal ileumun modifiye 

edilmiș bir yan-yana striktüroplastisidir ve Michelassi tekniği gibi izoperistaltiktir. 

Cerrahi morbidite, darlık uzunluğuyla ilișkili değildir ve genellikle %8-15 aralığında-

dır. Uzun vadeli sonuçlar olumlu olup, striktureplastinin rezeksiyona kıyasla daha 

iyi sonuçlar sağladığını göstermektedir. 

Rezeksiyon
İleokolik rezeksiyon, Crohn hastalığında özellikle de ileal dalrık varlığında en sık 

yapılan cerrahidir. Son yayınlar, ileokolik rezeksiyon yapılan hastalarda mezenteri de 

rezeksiyona dahil etmenin nüks riskini azaltabileceğini göstermektedir. Nüksü en aza 

indirmek için öneri, terminal ileal darlıklar için mezenterik rezeksiyon veya mezenteri 

dıșarıda bırakan bir anastomoz (örneğin Kono-S anastomozu) yapmaktır. 

Multiple darlığı olan hastalarda eğer geride yeterli ince bağırsak uzunluğu mevcutsa 

ve tüm striktür alanlarını içerek șekilde bir rezeksiyon yapılabiliyor ise çoklu striktü-

roplasti yerine cerrahi rezeksiyon tercih edilmelidir. Kompleks cerrahiden kaynakla-

nabilecek potansiyel postoperatif komplikasyonlar, kısa bağırsak riski, hastanın 

peroperatif durumu (kortikosteroid ve immünsüpresif ilaç kullanımı, serum albümin 

değeri, anemi varlığı, beslenme durumu) göz önünde bulundurularak uygun 

yönetim planlanmalıdır.

Crohn hastalığında ince bağırsak obstrüksiyonuna bağlı cerrahi gerektiğinde, 

bağırsağı mümkünse cerrahi öncesi MR enterografi ile detaylı olarak değerlendir-

mek önemlidir. MR enterografi, inflame darlıklar (yoğunlaștırılmıș medikal tedavi 

bir seçenek olabilir) ile fibrotik darlıkları ayırt etmede değerlidir. Cerrahi planlanırken 

Medikal tedavi tek bașına veya cerrahi ile birlikte bazı hastalara enterovajinal ve 

enterovezikül fistül yönetiminde fayda sağlayabilir gibi görünmektedir. Hastalar, 

multidisipliner toplantılarda tartıșılmalı ve tedavi, hastaların semptomları ve mevcut 

durumları dikkate alınarak bireyselleștirilmelidir.

Enteroenterik Fistüller
Enteroenterik fistüller her zaman klinik bulgu vermez ve uzlașı rehberleri, bunların 

her zaman cerrahi gerektirmediğini kabul etmektedir.

Enterokütan Fistüller
Enterokütanöz fistüller genellikle aktif Crohn hastalığında inflame segmentlerin 

olduğu alanlarda ortaya çıkar ve sıklıkla intraabdominal apse ve luminal darlıkla 

karșımıza gelir. Enterokütanöz fistüller sıklıkla cerrahi olarak tedavi edilir ancak 

anti-TNF tedavisi ile fistül kapanmasının gerçekleștiğini bildiren olgular da mevcut-

tur. 

Tedavi planlanmasında hem hastanın klinik bulguları ve mevcut durumu hem de 

fistülle ilișkili komplikasyonların birlikte değerlendirilmesi gerekir. Örneğin, yüksek 

debili bir fistül nedeni ile meydana gelen malnutrisyon veya fistül ilișkili luminal 

darlık durumunda cerrahi müdahale gerekecektir. 

İmmünsüpresif tedavinin fistül kapanmasındaki rolü hakkında kesin kanıtlar çok 

azdır. Bir fistül aktif inflamasyonla ilișkilendirilmișse, o zaman medikal tedavi faydalı 

olabilir, ancak postoperatif dönemde gelișmiș bir füstülün kapanmasında medikal 

tedavinin yeri olmayacaktır.

Enterokutan fistülü olan 48 hastalık retrospektif bir seride, hastaların 21’inde fistül 

postoperatif dönemde gelișmiști. Hastaların üçte birinde birden fazla fistül traktı 

vardı ve dörtte biri yüksek debili fistüldü. Bu hasta grubuna anti-TNF bașlandığında 

üçte birinde fistülün iyileștiği görüldü ancak bunların yarısı 3 yıllık bir takip süresin-

de nüks etti. Hastaların üçte birinde ise anti-TNF tedavisi sırasında intraabdominal 

apse geliști. Genel olarak hastaların %54’ünde anti-TNF tedavisine rağmen cerrahi 

gerektiği bildirildi. 

Fistülün karmașıklığının artması (birden fazla trakt, yüksek debili fistül, apse 

gelișimi) mortalite de dahil olmak üzere olumsuz sonuçlarla ilișkilidir. Düșük debili 

enterokutan fistüllerin tedavisinde immünmodülatör ve biyolojik tedavinin yeri 

olabilir ancak yüksek debili ve kompleks fistüllerin kontrolü için cerrahi gereklidir. 

Tüm enterokutan fistülü olan hastaların multidisiplinliner bir ekip tarafından yönetil-

mesi gerekmektedir.

Perforasyon
İnce bağırsak veya kolonda serbest perforasyonu olan hastalarda acil cerrahi 

gereklidir. Hemodinamik olarak stabilizasyonun sağlanamaması, intraabdominal 

sepsis varlığı veya diğer risk faktörleri varlığında (malnütrisyon, albümin düșüklüğü 

veya kronik glukokortikoid kullanımı gibi) primer anastomoz yerine bir diverting 

stoma tercih edilmelidir. Risk faktörü olmayan, stabil hastada primer anastomoz 

bir seçenek olabilir.

CROHN HASTALIĞININ CERRAHİ TEDAVİSİNDE CERRAHİ TEKNİKLER 

Uygun hastada ve cerrahın tecrübesine de bağlı olarak laparoskopik cerrahi ön 

planda tercih edilmelidir. Laparoskopik cerrahi ve açık cerrahi arasında postop 

yönetimde farklılık olmadığını gösteren çalıșmalar olmakla birlikte, laparoskopik 

cerrahide postop komplikasyonların ve insizyonel hernilerin daha az olduğunu 

gösteren çalıșmalar da mevcuttur.

Steroid kullanan hastalarda preop dönemde steroid kesilemedi veya azaltılamadı 

ise geçici stoma açılması bir seçenek olarak düșünülebilir.

Primer anastomoz ve koruyucu stoma veya anastomoz olmadan ve split stoma 

sonrası sekonder anastomoz stratejilerini karșılaștıran çalıșma yoktur. Burada karar 

hastanın mevcut klinik durumuna ve cerrahın tecrübesine göre verilmelidir. Bununla 

birlikte, 6 haftadan uzun süredir ve 20 mg ve üzerinde prednizolon eșdeğerinde 

steroid kullanımın, ameliyat sonrası enfeksiyöz komplikasyonlar ve anastomoz 

kaçakları açısından risk olușturduğu unutulmamalıdır. 

Stoma ile ilgili en sık görebileceğimiz komplikasyonlar; stoma defonksiyonu, 

prolapsus ve herniler, fazla sıvı kaybına bağlı akut renal yetersizliktir.

Proktokolektomi için risk faktörleri; șiddetli refrakter perianal hastalık, kombine 

tıbbi tedavi gereksinimi ve birden fazla biyolojik ilaç kullanımı geçmișidir. Bu hasta 

grubunda erken kolektomi ve end ileostomi bir seçenek olarak tartıșılabilir. 

Perianal hastalık öyküsü ve ileal tutulumu olmayan refrakter pankolonik tutulumlu 

Crohn hastalığı olan seçilmiș hastalarda restoratif proktokolektomi ile ileal poș anal 

anastomoz düșünülebilir. Ancak poș disfonksiyonu ihtimali her zaman akılda 

tutulmalıdır.

Yapılan çalıșmalarda total kolektomi ve IPAA yapılmıș ülseratif kolitli hastalarda 

crohn tanılı hastalar karșılaștırılmıș ve erken dönem komplikasyonlar (anastomoz 

kaçakları, pelvik sepsis gibi) arasında anlamlı fark gözlenmezken, anastomoz 

dalıkları, poș disfonksiyonu, end ileostomiye geçiș, uzun dönem komplikasyonlar 

CH grubunda anlamlı oranda fazla bulunmuștur.

CH’de cerrahinin planlanma süreci karmașıktır ve her hasta multidispliner olarak 

kendi özelinde değerlendirilmelidir. Cerrahın eğitimi, kullanacağı yöntemle ilgili 

uzmanlığı da bu süreçte belirleyici olacaktır. 

PERİANAL FİSTÜL VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Crohn hastalığında kompleks perianal fistül varlığı durumunda tıbbi tedaviler ile 

cerrahi tedavileri doğrudan karșılaștıran prospektif çalıșma bulunmamaktadır. 

Mevcut kılavuzlar fistülü kontrol etmede her iki yaklașımın da birarada kullanılması-

nı önermektedir.

Cerrahi Drenaj
Yapılan çalıșmalardaki hasta gruplarının heterojenitesi ve retrospektif olușları 

nedeni ile perianal fistüllerde tek bașına anti-TNF tedavi ile anti-TNF + cerrahi 

kombinasyonunun birbirine üstünlükleri gösterilememiștir.

Anti-TNF tedavisi, vedolizumab ve ustekinumab kullanan hasta grubunda primer 

anastomoz yapılmasının güvenli olduğu bildirilmiștir.

Striktür ve obstrüktif semptomlar olușturmayan sınırlı hastalık varlığında (ileal 

tutulum <40 cm) laparoskopik rezeksiyon, infliksimab tedavisine alternatif bir 

seçenektir. 

Çok merkezli Avrupa çalıșmasında, konvansiyonel tedavinin bașarısız olduğu 143 

hasta alınmıș ve rezeksiyon infliximab kollarına randomize edilmiș. 12 aylık takip 

süresinin sonunda postop kompliksyonlar ve yașam kalitesi skorları açısından hasta 

grupları arasında anlamlı farklılık saptanmamıștır. Aynı grupta ortalama 4 yıllık takip 

süresinde, infliksimab tedavisi alan hastaların %37’sine rezeksiyon gerektirirken, 

cerrahi kolundaki hastaların %26’sın anti-TNF ihtiyacı olmuștur. 

Bir tek kolon segmenti etkilendiğinde, segmental kolon rezeksiyonu bir seçenek 

olabilir. Birden fazla etkilenen kolon segmentinin tutulumu varlığında genellikle 

tercih edilen yaklașım subtotal/total kolektomidir. Üç yöntemin karșılaștırıldığı bir 

meta-analizde nüks ve komplikasyonlar açısından fark gösterilmemiș olsa da bir 

bașka meta-analizde komplikasyon oranları segmenter rezeksiyonda en yüksek, 

subtotal kolektomide en düșük bulunmuștur Tüm bunlar göz önünde bulunduruldu-

ğunda subtotal kolektomi daha güvenli bir prosedür gibi görünmektedir. Burada 

unutulmaması gereken subtotal kolektomide nüks ve tekrarlayan cerrahi gereksini-

minin total proktokolektomiden fazla olduğudur. 

Daha önce ince bağırsak rezeksiyonu da geçiren hastalarda hastalıklı segmente 

segmenter rezeksiyon yapılması ön planda tercih edilen yöntem olmalıdır.

Saptırıcı Stoma
Tedaviye refrakter kolonik Crohn hastalığında önemli 2 seçenek mevcuttur.

Șiddetli aktif hastalık varlığında subtotal/total kolektomi öncesi saptırıcı bir ileostomi 

ile yoğunlaștırılmıș tedavi hastayı acil cerrahiden kurtarabilir ve perioperatif dönem-

deki hazırlıkların ve cerrahi planının optimizasyonunu sağlayabilir.

2021’de yapılmıș olan PISA çalıșmasında perianal fistüllü hastalar (tek açıklığı olan 

tek fistül) 1 yıl süre ile kronik seton drenajı yapılanlar, 6 ay süre ile anti-TNF alanlar 

ve 4 ay süre ile anti TNF + fistüle plasti uygulananlar olarak 3 gruba ayrılmıș, takip 

süresinin sonunda en çok nüks seton uygulanan grupta en az nüks ise anti TNF 

+ fistül plasti grubunda görülmüștür. Yașam kalitesi açısından gruplar arasında 

anlamlı farklılık saptanmamıștır.

Günlük pratikte öneri, seton drenajı ile perianal sepsisin kontrol altında tutulması 

ve anti-TNF verilebilmesi için uygun șartların sağlanmasıdır. Hastaların mutlaka 

perianal muayenelerinin yapılıp genel cerrahi ile konsülte edilmeleri gereklidir.

İntersfinkterik Fistül Traktının Ligasyonu (LIFT)
Perianal fistüllerin cerrahi tedavileri arasındaki son seçeneklerden biridir. Kompleks 

fistüllerin tedavisinde kullanılır. LIFT, özellikle düșük yerleșimli ve intersfinkterik 

nitelikteki perianal fistüller için etkili bir tedavi seçeneği olarak kabul edilir. Nispeten 

düșük komplikasyon oranlarına sahiptir ve bazı diğer cerrahi tekniklere göre anal 

kontinansı daha iyi korur. Ancak, bașarısı fistülün özelliklerine ve hastanın bireysel 

faktörlerine bağlı olarak değișebilir.

Genel olarak, veri yetersizliği nedeniyle, perianal CD fistüllerinin tedavisinde LIFT’in 

rolü belirsizliğini korumaktadır.

Endorektal İlerletme Flepleri
Crohn hastalığı ve kompleks perianal fistülleri olan hastalar için terapötik bir 

seçenektir.

Bir meta-analizde, Stellingwerf ve arkadașları, Crohn hastalığı perianal fistülleri 

olan 35 hastada %61 bașarı oranı gözlemlediler, bu da intersfinkterik fistül traktının 

ligasyonu [LIFT] prosedürünün bașarı oranından [%53] anlamlı bir șekilde farklı 

değildi. Ancak, flep sonrası inkontinans oranları önemli ölçüde daha yüksekti [7,8% 

ve 1,6%].

Fibrin Glue Uygulamaları
Kompleks perianal Crohn hastalığı olan hastalar için sınırlı etkinliğe sahip olabilecek 

potansiyel bir tedavi yöntemi olabilir. Fibrin glue’nin etkinliği ile ilgili yapılmıș 

çalıșmaların tümünün ortak özelliği, bu tekniğin nispeten iyi güvenlik profiline sahip 

olması ve hiçbir çalıșmada sfinkter hasarının bildirilmemiș olmasıdır.

Kök Hücre Tedavileri
Saptırıcı stoma

Tıbbi veya cerrahi müdahalelere dirençli kompleks perineal Crohn hastalığının 

neden olduğu pelvik sepsis ve semptomlar, bir yönlendirici stoma ile kontrol altına 

alınabilir. Ancak, fistül iyileșme oranı ve stoma kapatma oranı sınırlıdır.

Yapılan çalıșmaların kanıt düzeyi düșük olup diğer seçeneklerle karșılaștırmalı 

değildir. 16 kohortu içeren 566 hastalık bir meta-analizde klinik yanıt %63.8 olarak 

bildirilmiș ancak stoma kapatılması sonrası hastalık nüks oranları oldukça yüksek. 

Saptırıcı stoma ile beraber anti-TNF kullanımının devam edildiği tek merkezli 77 

hastalık çalıșmada nüks oranları daha düșük olup, bu kombinasyon daha iyi bir 

alternatif olabilir. Saptırıcı stoma geniș rezeksiyon veya proktokolektomiye alternatif 

bir seçenek olarak sunulabilir. Kalıcı stomanın kabul edilmesine kadar hastaya 

zaman tanıyabilir.

CROHN HASTALIĞINDA PERİOPERATİF OPTİMİZASYON

Crohn hastalığında tıbbi tedavideki gelișmelere rağmen, cerrahi gereksinimi 

%20-%30 arasında değișmektedir. Ameliyat sonrası komplikasyonlar, İBH 

cerrahisi geçiren hastalarda yaygındır. Özellikle de acil cerrahiler sonrası kompli-

kasyon risk daha yüksektir.

Preoperatif nütrisyon durumu kontrol edilmelidir.
Ağır malnütrisyon (BMI <18,5 kg/m2 ve son zamanlarda vücut ağırlığının %10’un 

üzerinde kaybı), özellikle intra-abdominal sepsis ve artmıș mortalite ile ilișkilidir. 

Cerrahi planlanan tüm hastaların beslenme durumlarının ve malnütrisyon riskleri-

nin değerlendirilmesi gerekir. Malnutrisyon riski altındaki hastalara oral beslenme 

takviyesi verilmelidir. Eğer oral beslenme takviyeleri tolere edilemiyorsa, enteral 

beslenme düșünülmelidir ve beslenme hedefleri enteral yolla sağlanamıyorsa 

parenteral beslenme kullanılmalıdır. 

Avrupa Parenteral ve Enteral Beslenme Derneği (ESPEN), büyük barsak cerrahisi 

geçirecek ve hafif derecede malnütrisyon yașayan hastalarda cerrahi öncesi 7-10 

gün süreyle beslenme desteği önermektedir. 

Elektif cerrahi ideal olarak malnütrisyon tedavi edilene kadar ertelenmelidir. 

Ancak, acil bir durumda bu mümkün olamayacağından yapılacak operasyonun 

türü komplikasyon riskini en aza indirecek șekilde planlanmalıdır. 

Preoperatif serum albümin değerleri kontrol edilmelidir. 
Hipoproteinemi (albumin <30 g/L), ciddi inflamasyon varlığında veya malab-

sorpsiyona bağlı oldukça sık görülse de beslenme durumunu tümü ile yansıt-

maz. Bu düzeydeki hipoproteinemi, postoperatif intra-abdominal sepsis riskiyle 

ilișkilidir. İntravenöz albumin kullanımını destekleyen kanıt zayıftır ve beslenme 

desteği tek bașına düșük albumin seviyelerini normale döndürmek için çok 

olası değildir. Ancak beslenme albümin değerlerini yükseltmede önemli bir 

destekleyici önlemdir.

Preoperatif Anemi
Preoperatif anemi (erkeklerde Hb <130 g/L ve kadınlarda <120 g/L) postoperatif 

intra-abdominal sepsis riskini artırır. Aneminin düzeltilmesi kanama, anastomoz 

kaçakları, postoperatif perforasyon, pnömoni gibi septik komplikasyonların da 

azaltılmasını sağlar. Aneminin erken tanınması ve tedavi edilmesi önemlidir. 

Tercihen oral veya intravenöz demir preperatlarının kullanılması önerilir.

Kortikosteroidler
Kortikosteroid tedavisi sırasında cerrahi geçiren hastalar postoperatif enfeksiyöz 

komplikasyonlar ve anastomoz kaçakları açısından artmıș risk altındadır. Özellikle 

de yüksek dozda steroid alanlarda (40 mg prednizolon veya daha fazlası) risk en 

fazladır. Elektif olarka planlanmıș cerrahilerden önce kortikosteroidler mümkünse 

kesilmeli veya mümkün olan en düșük doza geçilmelidir. 

Thiopurinler
İmmünsüpresif tedavinin (tiyopürinler ve metotreksat) cerrahiye kadar kullanımı 

ile ilgili postoperatif komplikasyon riskinde bir artıșla ilișkili olduğuna dair veri 

yoktur. 

Anti-TNF’ler
Perioperatif dönemde anti-TNF tedavisi alan Crohn hastalarında cerrahi kompli-

kasyon riski ile ilgili sistemik derleme ve meta-analizlerde, enfeksiyöz komplikas-

yon riskinde küçük bir artıș olduğunu göstermektedir ancak bu risk, kortikosteroid 

kullanımı riskinden daha azdır.

Operatif risk, anti-TNF tedavisine ek olarak fistül varlığı, apse varlığı, düșük 

albumin, anemi ve kortikosteroid kullanımı gibi diğer risk faktörlerine dayanmak-

tadır. 

Crohn hastalığında riskin anti-TNF ilaç seviyeleri ile ilișkili olduğuna ișaret eden 

yayınlar da bulunmaktadır. Hastanın klinik durumu uygun ise infliksimab için 

cerrahi öncesinde 6-8 hafta, adalimumab için ise 4 hafta öncesinde kesilmesi 

önerilebilir. Kesmek uygun değil ise enjeksiyonların operasyondan önce mümkün 

olduğunca uzun bir ara ile düzenlenmesi önerilir. 

Hastaların perioperatif medikal tedavilerinin düzenlenmesinde cerrahinin türü de 

önemlidir. Proktokolektomi geçiren hastalarda, kortikosteroidler yara yeri 

iyileșmesini bozacaktır. İki așamalı IPAA prosedürü, anti-TNF tedavisi alan 

hastalarda üç așamalı prosedürden daha fazla komplikasyon riski tașımaktadır. 

Poș cerrahisi, doğasında bulunan risklerle karmașıktır ve poș olușumunda 

basamaklı bir yaklașımhem kortikosteroid kullanan hastalarda hem de anti-TNF 

kullanımı durumunda daha emniyetli olacaktır. Kortikosteroid ve anti-TNF’lerin 

kesilebildiği hastalarda elektif cerrahi daha uygun olacaktır. 
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İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında (İBH) cerrahi tedavi gereksinimi hastalık 

süresiyle ilișkilidir. Bu konudaki bir metananalizde Crohn hastalığında 1. yılda % 

16 olan cerrahi sıklığı, 10. Yılda % 45’e çıkmakta, ülseratif kolit için bu oranlar % 

4.9 ve % 15.6 olarak verilmektedir.(1) 

Crohn hastalığında henüz komplikasyon gelișmeden yapılan etkin bir tedavinin 

cerrahi ihtiyacını azaltabileceği düșünülmektedir. Akut șiddetli ülseratif kolitte 

etkin bir medikal tedavi kolektomi ihtiyacını öteleyebilir ve hatta bazı hastalarda 

cerrahi gerekisnimini tamamen ortadan kaldırabilir. Ancak erken biolojik tedavinin 

(tanıdan itibaren 3 yıl içinde) Crohn hastalığında cerrahi ihitiyacını azalttığını 

gösteren meta analiz verisi mevcutken, durum ülseratif kolit için tam tersidir.(2,3) 

Bunun nedeni muhtemelen, erken biolojik tedavinin ülseratif kolitte etkin 

olmaması değil, bu tedaviye ihtiyaç gösteren ülseratif kolit vakalarının daha ağır 

vakalar olmasıdır.

ÜLSERATİF KOLİTTE CERRAHİ TEDAVİ
ÜK açısından cerrahi tedavi bașlıca iki durumda gerekli olabillir:

1- Ağır șiddetli ülseratif kolit (ÜK)

2- Medikal tedaviye yanıtsız (refrakter) kronik aktif kolit

• Ağır șiddetli ÜK ilk atakta %10-20, kronik hastalık zemininde %30-40 oranında 

kolektomi gerektirebilir.(4)

• En fazla kabul gören cerrahi operasyon șekli restoratif total proktokolektomi ileal 

poș anal anastamoz operasyonudur. Seçilmiș hastalarda rektum koruyucu total 

kolektomi planlanması söz konusu olabilir.(5)

• Nadiren kalıcı end ileostomi hasta için en uygun tedavi olabilir. Cerrahi tedavi 

kararı multidisipliner bir konseyde hastanın yașı, hastanın istekleri, kadınlarda 

gebelik isteği gibi çeșitli faktörler göz önüne alınarak alınmalıdır.

• Proktokolektomi operasyonunun çeșitli biçimleri vardır, genel anlamda restorati-

STRİKTÜR VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında fibroblast infiltrasyonu, düz kas kompozisyo-

nundaki değișim ve kollajen birikimi sonucu bağırsak duvarında yapısal değișiklikler 

olușturarak striktürlere yol açar. CH tanısından sonraki ilk on yılda hastaların üçte 

birinden fazlasında strüktür gelișir. 

Striktürler; inflamatuar, fibrotik veya ikisinin karıșımı olabilir. Mevcut preoperatif 

görüntüleme yöntemleri kullanılarak inflamasyon ile fibrozis arasındaki ayrımı yapmak 

her zaman mümkün olmaz ancak tedavi planlanırken bu ayrım oldukça önemlidir. 

Crohn hastalığında striktür varlığında tedavi planlanırken, darlığın fibrotik mi 

inflamasyona ikincil mi olduğu, prestenotik dilatasyonun olup olmadığı, tutulan 

segmentin uzunluğu ve striktürün lokasyonu, endoskopik tedavilerin uygulanabilirli-

ği mutlaka değerlendirilmelidir. 

İnflamatuvar darlıklarda medikal tedavilere yanıt iyi iken fibrotik darlıklarda cerrahi 

tedavileri ön planda düșünmek gerekir. Kısa segment darlıklarda endoskopik 

tedaviler de bir seçenek olabilir. Malignite gelișimine bağlı olușan bir darlıkta tedavi 

seçenekleri arasında rezeksiyon veya palyatif stentleme yer alır. Tedavi planlanırken 

Crohn hastalığının tekrarlayıcı doğası göz önünde bulundurulmalıdır. Rezeksiyon 

planı yapılacaksa hastada tekrarlayan rezeksiyon öykülerini göz önünde bulundur-

mak ve hastayı kısa bağırsak riski açısından da değerlendirmek gereklidir. Aynı 

șekilde balon dilatasyonu yapılacak hastalarda da nüks riskinin varlığı göz ardı 

edilmemelidir. Geleneksel olarak bağırsak uzunluğunun korunması her durumda 

önceliklidir ancak, hastalıklı mezenterinin korunması, nüks riskinde bir artıșa neden 

olacaktır. Bu zorlu klinik senaryoda sonuçları iyileștirmek için hastanın multidisipli-

ner bir ekip tarafından tüm yönleri ile değerlendirilmesi gerekir. Preoperatif faktörle-

rin, darlık sonrası sonuçlarda önemli katkıda bulunduğu da unutulmamalıdır; bunlar 

arasında batın içi sepsis varlığı, albumin, karın içi apse ve hastanın almakta olduğu 

steroid ve biyolojik tedavileri de dahil olmak üzere kullandığı ilaçlar yer almaktadır.

Orta dereceli bir prestenotik dilatasyon, dilatasyon olmayıșı ve ileri derecede 

dilatasyon varlığına göre anti-TNF ye iyi yanıt ile ilișkili bulunmuștur. Aynı șekilde 

yapılan hastalarda, drenaj yapılmadan cerrahi yapılanlara göre komplikasyon 

oranları ve stoma gereksiniminin daha az olduğu gösterilmiștir. 

Crohn hastalığında penetran davranıș paterni varlığında acil rezeksiyondan kaçınıl-

malıdır. Çünkü penetran hastalığın kronik ve komplike olușu, operasyon sonrası 

kalan gastrointestinal traktın bütünlüğünü korumada olușabilecek güçlükler, 

beslenme ilișkili doğabilecek problemler, postoperatif iyileșmeyi etkileyebilecek 

immünsupresif ilaçların kullanımı göz önüne alındığında bu hastaların cerrahisinin 

de komplike olduğu açıktır.

Karın duvarı apseleri, rektus kılıfı ve psoas kasını içeren retroperitoneal apseler, 

karın içi apselere göre daha az yaygın ancak kontrol altına alınması daha zor 

durumlardır. Bu hastalarda mutlaka erken dönemde cerrahi tedavi gereklidir.

Apse nedeni ile peritonit gelișmiș olgularda da cerrahi tedavi zorunludur. İdeal 

olarak, cerrahi batın içi sepsisin kontrol altına alınması sonrasında planlı șekilde 

gerçekleștirilmelidir.

ÖZEL DURUMLAR

Enterovezikal ve Enterovajinal Fistül Varlığı
Bu tür fistüllerin varlığı Crohn hastalığında nadir ancak önemli bir sorundur. Yöneti-

mi ile ilgili veriler de kısıtlıdır. Enterovezikül fistüllerde, sigmoid kaynaklı fistül, Crohn 

hastalığının diğer komplikasyonlarının varlığı, obstrüksiyon gelișmesi, batın içi apse, 

üreterde tıkanıklık, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonları cerrahi endikasyon oluștur-

maktadır. 

Enterovajinal fistüllerle ilgili 47 hastalık bir seride, antibiyotiklerin kalıcı bir yararı 

olmadığıi tiyopürinlerin %13 tam ve %24 kısmi yanıt sağladığı, anti TNF tedavisi 

ile %17 tam ve %30 kısmi yanıt sağlandığı gösterilmiștir. Aynı seride üçte bir 

hastaya cerrahi uygulanmıș, ilk cerrahide %22 tekrarlı cerrahiler sonrası %39 unda 

tam yanıt elde edilmiștir. Fistül kapanması hastaların sadece üçte birinde gerçek-

leșmiștir. 

İBH’DA CERRAHİ
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ve ve non-restoratif olarak 2 ana gruba ayrılır. Restroratif proktokolektomi tek 

așamalı, iki așamalı ve üç așamalı olarak yapılabilir. Cerrahi tekniğin detayı ve 

hangi yöntemin hasta için daha uygun olacağı cerrah ve gastroenterolog tarafın-

dan tartıșılmalı ortak bir karar alınarak hastaya açıklanmalıdır. 

1- Ağır șiddetli kolit tedavisi bu yazının ÜK tedavisi kısmında tartıșıldığı için burada 

detaylandırılmayacaktır. Akut șiddetli kolitin primer tedavisi intravenöz kortikostero-

iddir, hasta hastaneye yatırılarak takip edilir ve cerrahi ekibin hastanın durumundan 

haberdar olması lazımdır. 3. günde steroid tedavisine yanıt vermeyen hastada IV 

infliximab ya da siklosporin kullanılır. Hastayı cerrahi tedaviden kurtarmak adına 

(kurtarma tedavisi) yapılan tedavi șekillerinde Infliximabın hangi doz ve sıklıkta 

kullanılması gerektiği konusunda ECCO rehberinde yeterli kanıt olmadığı bildiril-

mektedir.(4) Bunun haricinde çeșitli ardıșık kurtarma tedavileri șekilleri denenmiștir.

2- Medikal tedaviye refrakter hastalıkta da cerrahi tedavi gerekli olabillir. 

Cerrahi tedavinin zamanlaması da cerrahi tedavi kararı vermek kadar önemlidir. 

Gecikmiș bir cerrahi kararı hastanın optimal durumda operasyona verilmesini 

enegelleyebilir. Hastayı uzun süreli kombine immunsüpresyona maruz bırakmanın 

enfeksiyon riski mevcuttur. Uzun süreli baskılanamayan inflamasyon, beslenme 

desteği olmadan kașeksi yaratarak hastanın enfeksiyona açık hale gelmesine 

ayrıca postoperative komplikasyon açısından daha riskli olmasına neden olacaktır. 

Bu durum özellikle uzun süreli kortikosteroid tedavisine maruz kalan steroid bağımlı 

hastalık için geçerlidir. 

• ECCO 2022 rehberinde 20 mg dan daha yüksek dozlarda prednizolonun 6 

haftadan fazla kullanılmasının poș komplikasyonlarını artıracağı uyarısı yapılmıș-

tır.(4) Aynı rehberde azathioprine siklosporinin postop komplikasyon riskini 

artırmadığı ancak biolojik kullanımı ile poș komplikasyonlarında artıș olabileceği 

bildirilmiștir.(4)

• İdeal șartlarda enfekisyon riskini azaltmak için operasyon öncesinde steroid ve 

biolojik tedavi kesilmiș olmalıdır. Ancak steroid bağımlı bir hastada biolojik tedavi 

olmadan hastayı operasyona kadar idame ettirmek genellikle mümkün olmaya-

caktır. Bu nedenle genellikle hasta biolojik tedavi alırken cerrahiye devredilmek-

tedir. Bu durumda hastanın durumu cerrahi ekip tarafından değerlendirilir ve 

hasta açısından en uygun tedavi șekline (3 așamalı ya da modifiye 2 așamalı 

cerrahi gibi) karar verilir.

Cerrahi Tedavinin Komplikasyonları ve Yönetimi
Poș ile ilișkili postop komplikasyonlar arasında en sık görülen poșittir. Poșit uzun 

dönem takipte hastaların % 80 gibi çok büyük bir kısmında ortaya çıkar (g1). Poș’un 

Crohn hastalığı, afferent loop ileiti ve cuffitis diğer komplikasyonlarıdr. Ülseratif kolit 

hastasında, cerrahisi sonrası dönemde, rektumun anastamoz için bırakılmıș kısa 

rektum segmentinde ülseratif kolitin nüks etmesi cuffitis olarak adlandırılır. Bu tablo 

poș ile ilișkili diğer komplikasyonlardan farklıdır ve ülseratif kolit gibi tedavi edilir. 

Poșit poșun mukozal inflamasyonu olup aslında mikrobiota değișikliği ile meydana 

gelen bir tür ileittir. Ana tedavi șekli antibiotik tedavisi ile mikrobiotayı modifiye 

etmektir. Bazı vakalarda sık tekarlayan poșit atakları görülür. Bazı vakalarda steroid 

refrakter kronik bir poșit hali meydana gelebilir. Poșit hali 4 haftadan kısa sürdü-

ğünde akut, 4 haftadan uzun sürdüğünde kronik olarak adlandırılır. Yılda 3 kereden 

fazla atak olduğunda tekrarlayıcı olarak adlandırılır. Poșit tedavisinde sıklıkla metro-

nidazol ve ciprofloksasin kullanılmaktadır. Her iki ilacın da etkin olduğu gösterilmiș-

tir.(6) Rifaximinin plaseboya göre daha etkin olmadığını gösteren 1 adet rkç mevcut-

tur.(6,7) Kronik antibiotik refrakter poșitte biolojik tedavi kullanılabillir, Infliximabın 

adalimumab ve vedolizumabdan daha etkin olabilemektedir.(8)

Çok daha az görülen poș’un Crohn hastalığı olarak tanımlanan durum ülseratif kolit 

tanısı ile poș cerrahisi geçirmiș bir kișide meydana gelen Crohn hastalığında 

görülen fistül ve obstrüksüyon gibi komplikasyonların ortaya çıkmasıdır. Poș 

cerrahisi sonrası prevalansı % 10 civarındadır.(6) Bu hastaların bir kısmında afferent 

urve içinde de inflamasyon meydana gelmekte ve bu hastaların durumu sadece 

bu alana sınırlıysa afferent loop ileiti olarak adlandırılmaktadır. Poșun Crohn hastalı-

ğı ayırıcı tanısı güç bir durumdur, perianal MR gibi gerekli radyolojik görüntülemeler 

yapılarak operasyonu gerçekleștiren cerrahi ekip ile birlikte değerlendirilmelidir, 

çoğu zaman komplike bir perinal Crohn hastalığı gibi tedavi edilmeleri gerekmekte-

dir. En önemli sorun bazı hastalarda tekrarlayan komplikasyonlar nedeniyle poșun 

kullanılamaması ve hastanın kalıcı ileostomiye mecbur kalmasıdır. Poșun Crohn 

hastalığının erken yașta tanı alan ve erken yașta cerrahiye verilen hastalarda, 

ailesinde İBH yükü olanlarda ve sigara içenlerde daha sık görülür.(9) 

CROHN HASTALIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Endikasyonları

• Komplike Crohn hastalığı: stenozan hastalık ve penetran hastalık

• Perianal hastalık

• Tedavi yanıtsızlığı

• Displazi ve malignite gelișimi

• Acil cerrahi gerektirecek durumlar

LOKALİZE İLEOÇEKAL HASTALIKTA CERRAHİ

Lokalize ileoçekal tutulumlu Crohn hastalığında cerrahi, semptomların kontrol altına 

alınması, komplikasyonların önlenmesi ve yașam kalitesinin arttırılması için tedavi 

seçeneklerinden biridir. Genellikle cerrahi striktür veya obstrüksiyon varlığında, 

fistüllerin veya apselerin drenajı veya inflamasyonun bölgesel kontrolü gerektiğinde 

ilk seçenek olarak karșımıza çıkar.

LIRIC çalıșmasında konvansiyonel tedavilere yanıtsız bir hasta grubu laparoskopik 

ileoçekal rezeksiyon ve infliximab gruplarına ayrılmıș ve takipte iki tedavi seçeneği 

arasında anlamlı farklılık olmadığı gösterilmiștir. Ortanca 4 yıllık takip süresi boyun-

ca, infliksimab grubundaki hastaların yaklașık üçte birine cerrahi gerekirken cerrahi 

grubundaki hastaların yaklașık dörtte birine infliksimab gerekmiștir. 

Crohn hastalığında birçok klinik çalıșmada gösterilmiștir ki biyolojiklere yanıt oranları 

genellikle uzun süreli hastalığı olan veya farklı tedavilere dirençli olduğu kanıtlanmıș 

hastalarda daha düșüktür. Verilen tedavilere yanıt olasılığının azalması göz önüne 

alındığında, tıbben dirençli ancak cerrahi olarak tedavi edilebilir lokalize hastalığı 

olanlarda cerrahi yaklașımlar yașam kalitesini geri kazandırmak ve uzun süreli 

kontrolsüz inflamasyondan, uzun süreli steroid kullanım ihtiyacı, çoklu ilaç tedavile-

rinden kaynaklanan komplikasyon risklerini azaltmak için bir alternatif olarak değer-

lendirilmelidir. İleoçekal rezeksiyon konvansiyonel tedavilerin bașarısız olduğu veya 

konvansiyonel tedavilere yanıt alındığı halde takipte nüks gelișen lokalize ileoçekal 

hastalık varlığında ve ilaç kullanmak istemeyen hastalarda da tercih edilebilir. 

kısa sürede gelișmiș belirgin obstrüktif semptomların varlığında anti-TNF’lere yanıt 

daha iyi olacaktır. 

Akut obstrüksiyonda hastalar genellikle șiddetli bulantı, kusma, karın șișkinliği ve 

gaz-gaita çıkıșının olmaması ile bașvurur. Bu hastalarda öncelikle konservatif 

tedaviler (bağırsak istirahati, nazogastrik sonda takılması ve hidrasyon gibi) ve 

sonrasında planlanmıș bir cerrahi tedavi tercih edilmelidir. Konservatif tedaviler 

elektif cerrahi öncesi beslenme ve immünsüpresyon durumunun optimize edilmesi-

ni sağlar. 

Klinik veya radyolojik olarak peritonit, bağırsak iskemisi bulguları ve perforasyon 

mevcutsa acil cerrahi tedavi gerekir. 

Endoskopik balon dilatasyonu, tek bașına veya diğer tedavi yöntemleriyle birlikte 

kullanılabilir. Crohn hastalığına bağlı darlıklarının ve anastomoz darlıklarının cerrahi 

rezeksiyon veya striktüroplasti ihtiyacını önleyebilir veya geciktirebilir. Özellikle kısa 

segment (<5 cm) darlık varlığında, düz, kolonoskop ile kolay ulașılabilir izole 

darlıklarda, ileokolik anastomoz darlıklarında cerrahiye bir alternatif olarak hastanın 

tercihine sunulabilir. 

Duodenal darlıklar için endoskopik müdahalenin bașarı oranı, diğer bölgelere göre 

daha düșüktür. Endoskopik olarak erișilebilen ileal darlıklar da balon dilatasyonuna 

uygundur, ancak komplikasyon oranları ve nüks oranları daha yüksektir. Balon 

dilatasyonu sırasında en sık görülen komplikasyonlar kanama ve perforasyondur. 

Edoskopik olarak uygulanabilecek bir diğer seçenek dar segmente yönelik stent 

uygulanmasıdır. Endoskopik yöntemlerin bașarısı yüksek olsa da tekrarlayan 

uygulamalar gerekebileceği, nüks görülebileceği ve takiplerinde rezeksiyon ihtiyaç-

ları gelișebileceği de unutulmamalıdır. 

Striktüroplasti
Bağırsak uzunluğunun kaybına yol açmadığından ince bağırsak darlıklarının cerrahi 

tedavisi için tercih edilen bir yöntemdir. Özellikle daha önce ince bağırsak rezeksi-

yonu geçirmiș ve kısa bağırsak riski bulunan hastalarda öncelikli tercih olmalıdır. 

bağırsak uzunluğunun korunmasını maksimize etmek önemlidir. İBH cerrahının 

farklı türdeki cerrahi yöntemleri, gelenksel ve geleneksel olmayan striktüroplastileri 

tanıması önemlidir. Kolonik dalrıklarda striktüroplasti önerilmez.

Diversiyon
Crohn hastalığında, genellikle perianal fistül hastalığı için veya yüksek riskli bir 

anastomozdan kaçınmak için kullanılır. Bunun yanında obstrüksiyon gelișimini 

önlemek için de (örn. anal kanalda darlık varlığı) bir seçenek olabilir. Diversiyon 

seçenekleri arasında ileostomiler ve kolostomiler bulunur. 

PENETRAN CROHN HASTALIĞI 

Genel olarak penetran hastalık; antibiyotik veya perkütan drenaj ile tedavisi bașarı-

sız olan batın içi veya retroperitoneal yerleșimli apseler, perforasyon, devam eden 

semptomu bulunan fistüller, medikal tedaviye yanıtsızlık ve septik durumlar gibi 

nedenlerle cerrahi için birçok endikasyon barındırır. 

İntraabdominal apse varlığında tek bașına antibiyoterapi yetersizdir ve apse 

varlığında mevcut immunsupresif tedaviye devam edilmesi batın içi enfeksiyon 

riskini arttıracaktır. Bu nedenle belirgin ve erișilebilir intraabdominal apselerin 

ultrasonografi ve/veya BT eșliğinde perkütan drenajı ve antibiyoterapi her zaman 

tedavide birinci seçenek olmalıdır.

İntraabdominal apsenin drenaj ve antibiyoterapi ile kontrol altına alınmasından 

sonra ilgili bağırsak segmentinin rezeksiyonu için cerrahi gerekliliği hasta özelinde 

değerlendirilmelidir. Lokalize apselerin drenaj ve antibiyotikle tedavisinden sonra 

her zaman cerrahi gerekli olmayabilir ancak drenaj sonrası rezeksiyon yapılanlarda 

yapılmayanlara oranla nüks riskinin daha düșük olduğu gösterilmiștir. 

Rezeksiyon sonrası kısa bağırsak riski olușturan durumlar (örn. uzun segment 

tutulumu) var ise rezeksiyon ötelenebilir. Direçli hastalık varlığı, darlık varlığı, entero-

kutan fistül varlığında cerrahi ihtiyacının olabileceği bilinmelidir. Yapılan çalıșmalar-

da, drenaj yapılarak batın içi apse kontrolü ve antibiyotik tedavisi sonrasında cerrahi 

10 cm’den kısa olan darlıklarda, birden fazla darlık varlığında veya bağırsak uzunlu-

ğunu koruma ihtiyacının olduğu durumlarda öncelikle tercih edilir. Eșlik eden fistül, 

apse, premalign/malign lezyon varlığında striktüroplasti tercih edilmez.

Geleneksel Heineke-Mikulicz striktüroplasti genellikle 10 cm uzunluğa kadar olan 

darlıklar için kullanılırken, 10-25 cm arası orta uzunlukta darlıklar için Finney prose-

dürü gibi modifiye edilmiș bir teknik ve daha uzun darlıklar için bir enteroenterosto-

mi (Michelassi prosedürü) kullanılmaktadır. Uzun (>20 cm) terminal ileal darlığı 

olan hastalar için D’Hoore tekniği tanımlanmıștır. Bu, terminal ileumun modifiye 

edilmiș bir yan-yana striktüroplastisidir ve Michelassi tekniği gibi izoperistaltiktir. 

Cerrahi morbidite, darlık uzunluğuyla ilișkili değildir ve genellikle %8-15 aralığında-

dır. Uzun vadeli sonuçlar olumlu olup, striktureplastinin rezeksiyona kıyasla daha 

iyi sonuçlar sağladığını göstermektedir. 

Rezeksiyon
İleokolik rezeksiyon, Crohn hastalığında özellikle de ileal dalrık varlığında en sık 

yapılan cerrahidir. Son yayınlar, ileokolik rezeksiyon yapılan hastalarda mezenteri de 

rezeksiyona dahil etmenin nüks riskini azaltabileceğini göstermektedir. Nüksü en aza 

indirmek için öneri, terminal ileal darlıklar için mezenterik rezeksiyon veya mezenteri 

dıșarıda bırakan bir anastomoz (örneğin Kono-S anastomozu) yapmaktır. 

Multiple darlığı olan hastalarda eğer geride yeterli ince bağırsak uzunluğu mevcutsa 

ve tüm striktür alanlarını içerek șekilde bir rezeksiyon yapılabiliyor ise çoklu striktü-

roplasti yerine cerrahi rezeksiyon tercih edilmelidir. Kompleks cerrahiden kaynakla-

nabilecek potansiyel postoperatif komplikasyonlar, kısa bağırsak riski, hastanın 

peroperatif durumu (kortikosteroid ve immünsüpresif ilaç kullanımı, serum albümin 

değeri, anemi varlığı, beslenme durumu) göz önünde bulundurularak uygun 

yönetim planlanmalıdır.

Crohn hastalığında ince bağırsak obstrüksiyonuna bağlı cerrahi gerektiğinde, 

bağırsağı mümkünse cerrahi öncesi MR enterografi ile detaylı olarak değerlendir-

mek önemlidir. MR enterografi, inflame darlıklar (yoğunlaștırılmıș medikal tedavi 

bir seçenek olabilir) ile fibrotik darlıkları ayırt etmede değerlidir. Cerrahi planlanırken 

Medikal tedavi tek bașına veya cerrahi ile birlikte bazı hastalara enterovajinal ve 

enterovezikül fistül yönetiminde fayda sağlayabilir gibi görünmektedir. Hastalar, 

multidisipliner toplantılarda tartıșılmalı ve tedavi, hastaların semptomları ve mevcut 

durumları dikkate alınarak bireyselleștirilmelidir.

Enteroenterik Fistüller
Enteroenterik fistüller her zaman klinik bulgu vermez ve uzlașı rehberleri, bunların 

her zaman cerrahi gerektirmediğini kabul etmektedir.

Enterokütan Fistüller
Enterokütanöz fistüller genellikle aktif Crohn hastalığında inflame segmentlerin 

olduğu alanlarda ortaya çıkar ve sıklıkla intraabdominal apse ve luminal darlıkla 

karșımıza gelir. Enterokütanöz fistüller sıklıkla cerrahi olarak tedavi edilir ancak 

anti-TNF tedavisi ile fistül kapanmasının gerçekleștiğini bildiren olgular da mevcut-

tur. 

Tedavi planlanmasında hem hastanın klinik bulguları ve mevcut durumu hem de 

fistülle ilișkili komplikasyonların birlikte değerlendirilmesi gerekir. Örneğin, yüksek 

debili bir fistül nedeni ile meydana gelen malnutrisyon veya fistül ilișkili luminal 

darlık durumunda cerrahi müdahale gerekecektir. 

İmmünsüpresif tedavinin fistül kapanmasındaki rolü hakkında kesin kanıtlar çok 

azdır. Bir fistül aktif inflamasyonla ilișkilendirilmișse, o zaman medikal tedavi faydalı 

olabilir, ancak postoperatif dönemde gelișmiș bir füstülün kapanmasında medikal 

tedavinin yeri olmayacaktır.

Enterokutan fistülü olan 48 hastalık retrospektif bir seride, hastaların 21’inde fistül 

postoperatif dönemde gelișmiști. Hastaların üçte birinde birden fazla fistül traktı 

vardı ve dörtte biri yüksek debili fistüldü. Bu hasta grubuna anti-TNF bașlandığında 

üçte birinde fistülün iyileștiği görüldü ancak bunların yarısı 3 yıllık bir takip süresin-

de nüks etti. Hastaların üçte birinde ise anti-TNF tedavisi sırasında intraabdominal 

apse geliști. Genel olarak hastaların %54’ünde anti-TNF tedavisine rağmen cerrahi 

gerektiği bildirildi. 

Fistülün karmașıklığının artması (birden fazla trakt, yüksek debili fistül, apse 

gelișimi) mortalite de dahil olmak üzere olumsuz sonuçlarla ilișkilidir. Düșük debili 

enterokutan fistüllerin tedavisinde immünmodülatör ve biyolojik tedavinin yeri 

olabilir ancak yüksek debili ve kompleks fistüllerin kontrolü için cerrahi gereklidir. 

Tüm enterokutan fistülü olan hastaların multidisiplinliner bir ekip tarafından yönetil-

mesi gerekmektedir.

Perforasyon
İnce bağırsak veya kolonda serbest perforasyonu olan hastalarda acil cerrahi 

gereklidir. Hemodinamik olarak stabilizasyonun sağlanamaması, intraabdominal 

sepsis varlığı veya diğer risk faktörleri varlığında (malnütrisyon, albümin düșüklüğü 

veya kronik glukokortikoid kullanımı gibi) primer anastomoz yerine bir diverting 

stoma tercih edilmelidir. Risk faktörü olmayan, stabil hastada primer anastomoz 

bir seçenek olabilir.

CROHN HASTALIĞININ CERRAHİ TEDAVİSİNDE CERRAHİ TEKNİKLER 

Uygun hastada ve cerrahın tecrübesine de bağlı olarak laparoskopik cerrahi ön 

planda tercih edilmelidir. Laparoskopik cerrahi ve açık cerrahi arasında postop 

yönetimde farklılık olmadığını gösteren çalıșmalar olmakla birlikte, laparoskopik 

cerrahide postop komplikasyonların ve insizyonel hernilerin daha az olduğunu 

gösteren çalıșmalar da mevcuttur.

Steroid kullanan hastalarda preop dönemde steroid kesilemedi veya azaltılamadı 

ise geçici stoma açılması bir seçenek olarak düșünülebilir.

Primer anastomoz ve koruyucu stoma veya anastomoz olmadan ve split stoma 

sonrası sekonder anastomoz stratejilerini karșılaștıran çalıșma yoktur. Burada karar 

hastanın mevcut klinik durumuna ve cerrahın tecrübesine göre verilmelidir. Bununla 

birlikte, 6 haftadan uzun süredir ve 20 mg ve üzerinde prednizolon eșdeğerinde 

steroid kullanımın, ameliyat sonrası enfeksiyöz komplikasyonlar ve anastomoz 

kaçakları açısından risk olușturduğu unutulmamalıdır. 

Stoma ile ilgili en sık görebileceğimiz komplikasyonlar; stoma defonksiyonu, 

prolapsus ve herniler, fazla sıvı kaybına bağlı akut renal yetersizliktir.

Proktokolektomi için risk faktörleri; șiddetli refrakter perianal hastalık, kombine 

tıbbi tedavi gereksinimi ve birden fazla biyolojik ilaç kullanımı geçmișidir. Bu hasta 

grubunda erken kolektomi ve end ileostomi bir seçenek olarak tartıșılabilir. 

Perianal hastalık öyküsü ve ileal tutulumu olmayan refrakter pankolonik tutulumlu 

Crohn hastalığı olan seçilmiș hastalarda restoratif proktokolektomi ile ileal poș anal 

anastomoz düșünülebilir. Ancak poș disfonksiyonu ihtimali her zaman akılda 

tutulmalıdır.

Yapılan çalıșmalarda total kolektomi ve IPAA yapılmıș ülseratif kolitli hastalarda 

crohn tanılı hastalar karșılaștırılmıș ve erken dönem komplikasyonlar (anastomoz 

kaçakları, pelvik sepsis gibi) arasında anlamlı fark gözlenmezken, anastomoz 

dalıkları, poș disfonksiyonu, end ileostomiye geçiș, uzun dönem komplikasyonlar 

CH grubunda anlamlı oranda fazla bulunmuștur.

CH’de cerrahinin planlanma süreci karmașıktır ve her hasta multidispliner olarak 

kendi özelinde değerlendirilmelidir. Cerrahın eğitimi, kullanacağı yöntemle ilgili 

uzmanlığı da bu süreçte belirleyici olacaktır. 

PERİANAL FİSTÜL VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Crohn hastalığında kompleks perianal fistül varlığı durumunda tıbbi tedaviler ile 

cerrahi tedavileri doğrudan karșılaștıran prospektif çalıșma bulunmamaktadır. 

Mevcut kılavuzlar fistülü kontrol etmede her iki yaklașımın da birarada kullanılması-

nı önermektedir.

Cerrahi Drenaj
Yapılan çalıșmalardaki hasta gruplarının heterojenitesi ve retrospektif olușları 

nedeni ile perianal fistüllerde tek bașına anti-TNF tedavi ile anti-TNF + cerrahi 

kombinasyonunun birbirine üstünlükleri gösterilememiștir.

Anti-TNF tedavisi, vedolizumab ve ustekinumab kullanan hasta grubunda primer 

anastomoz yapılmasının güvenli olduğu bildirilmiștir.

Striktür ve obstrüktif semptomlar olușturmayan sınırlı hastalık varlığında (ileal 

tutulum <40 cm) laparoskopik rezeksiyon, infliksimab tedavisine alternatif bir 

seçenektir. 

Çok merkezli Avrupa çalıșmasında, konvansiyonel tedavinin bașarısız olduğu 143 

hasta alınmıș ve rezeksiyon infliximab kollarına randomize edilmiș. 12 aylık takip 

süresinin sonunda postop kompliksyonlar ve yașam kalitesi skorları açısından hasta 

grupları arasında anlamlı farklılık saptanmamıștır. Aynı grupta ortalama 4 yıllık takip 

süresinde, infliksimab tedavisi alan hastaların %37’sine rezeksiyon gerektirirken, 

cerrahi kolundaki hastaların %26’sın anti-TNF ihtiyacı olmuștur. 

Bir tek kolon segmenti etkilendiğinde, segmental kolon rezeksiyonu bir seçenek 

olabilir. Birden fazla etkilenen kolon segmentinin tutulumu varlığında genellikle 

tercih edilen yaklașım subtotal/total kolektomidir. Üç yöntemin karșılaștırıldığı bir 

meta-analizde nüks ve komplikasyonlar açısından fark gösterilmemiș olsa da bir 

bașka meta-analizde komplikasyon oranları segmenter rezeksiyonda en yüksek, 

subtotal kolektomide en düșük bulunmuștur Tüm bunlar göz önünde bulunduruldu-

ğunda subtotal kolektomi daha güvenli bir prosedür gibi görünmektedir. Burada 

unutulmaması gereken subtotal kolektomide nüks ve tekrarlayan cerrahi gereksini-

minin total proktokolektomiden fazla olduğudur. 

Daha önce ince bağırsak rezeksiyonu da geçiren hastalarda hastalıklı segmente 

segmenter rezeksiyon yapılması ön planda tercih edilen yöntem olmalıdır.

Saptırıcı Stoma
Tedaviye refrakter kolonik Crohn hastalığında önemli 2 seçenek mevcuttur.

Șiddetli aktif hastalık varlığında subtotal/total kolektomi öncesi saptırıcı bir ileostomi 

ile yoğunlaștırılmıș tedavi hastayı acil cerrahiden kurtarabilir ve perioperatif dönem-

deki hazırlıkların ve cerrahi planının optimizasyonunu sağlayabilir.

2021’de yapılmıș olan PISA çalıșmasında perianal fistüllü hastalar (tek açıklığı olan 

tek fistül) 1 yıl süre ile kronik seton drenajı yapılanlar, 6 ay süre ile anti-TNF alanlar 

ve 4 ay süre ile anti TNF + fistüle plasti uygulananlar olarak 3 gruba ayrılmıș, takip 

süresinin sonunda en çok nüks seton uygulanan grupta en az nüks ise anti TNF 

+ fistül plasti grubunda görülmüștür. Yașam kalitesi açısından gruplar arasında 

anlamlı farklılık saptanmamıștır.

Günlük pratikte öneri, seton drenajı ile perianal sepsisin kontrol altında tutulması 

ve anti-TNF verilebilmesi için uygun șartların sağlanmasıdır. Hastaların mutlaka 

perianal muayenelerinin yapılıp genel cerrahi ile konsülte edilmeleri gereklidir.

İntersfinkterik Fistül Traktının Ligasyonu (LIFT)
Perianal fistüllerin cerrahi tedavileri arasındaki son seçeneklerden biridir. Kompleks 

fistüllerin tedavisinde kullanılır. LIFT, özellikle düșük yerleșimli ve intersfinkterik 

nitelikteki perianal fistüller için etkili bir tedavi seçeneği olarak kabul edilir. Nispeten 

düșük komplikasyon oranlarına sahiptir ve bazı diğer cerrahi tekniklere göre anal 

kontinansı daha iyi korur. Ancak, bașarısı fistülün özelliklerine ve hastanın bireysel 

faktörlerine bağlı olarak değișebilir.

Genel olarak, veri yetersizliği nedeniyle, perianal CD fistüllerinin tedavisinde LIFT’in 

rolü belirsizliğini korumaktadır.

Endorektal İlerletme Flepleri
Crohn hastalığı ve kompleks perianal fistülleri olan hastalar için terapötik bir 

seçenektir.

Bir meta-analizde, Stellingwerf ve arkadașları, Crohn hastalığı perianal fistülleri 

olan 35 hastada %61 bașarı oranı gözlemlediler, bu da intersfinkterik fistül traktının 

ligasyonu [LIFT] prosedürünün bașarı oranından [%53] anlamlı bir șekilde farklı 

değildi. Ancak, flep sonrası inkontinans oranları önemli ölçüde daha yüksekti [7,8% 

ve 1,6%].

Fibrin Glue Uygulamaları
Kompleks perianal Crohn hastalığı olan hastalar için sınırlı etkinliğe sahip olabilecek 

potansiyel bir tedavi yöntemi olabilir. Fibrin glue’nin etkinliği ile ilgili yapılmıș 

çalıșmaların tümünün ortak özelliği, bu tekniğin nispeten iyi güvenlik profiline sahip 

olması ve hiçbir çalıșmada sfinkter hasarının bildirilmemiș olmasıdır.

Kök Hücre Tedavileri
Saptırıcı stoma

Tıbbi veya cerrahi müdahalelere dirençli kompleks perineal Crohn hastalığının 

neden olduğu pelvik sepsis ve semptomlar, bir yönlendirici stoma ile kontrol altına 

alınabilir. Ancak, fistül iyileșme oranı ve stoma kapatma oranı sınırlıdır.

Yapılan çalıșmaların kanıt düzeyi düșük olup diğer seçeneklerle karșılaștırmalı 

değildir. 16 kohortu içeren 566 hastalık bir meta-analizde klinik yanıt %63.8 olarak 

bildirilmiș ancak stoma kapatılması sonrası hastalık nüks oranları oldukça yüksek. 

Saptırıcı stoma ile beraber anti-TNF kullanımının devam edildiği tek merkezli 77 

hastalık çalıșmada nüks oranları daha düșük olup, bu kombinasyon daha iyi bir 

alternatif olabilir. Saptırıcı stoma geniș rezeksiyon veya proktokolektomiye alternatif 

bir seçenek olarak sunulabilir. Kalıcı stomanın kabul edilmesine kadar hastaya 

zaman tanıyabilir.

CROHN HASTALIĞINDA PERİOPERATİF OPTİMİZASYON

Crohn hastalığında tıbbi tedavideki gelișmelere rağmen, cerrahi gereksinimi 

%20-%30 arasında değișmektedir. Ameliyat sonrası komplikasyonlar, İBH 

cerrahisi geçiren hastalarda yaygındır. Özellikle de acil cerrahiler sonrası kompli-

kasyon risk daha yüksektir.

Preoperatif nütrisyon durumu kontrol edilmelidir.
Ağır malnütrisyon (BMI <18,5 kg/m2 ve son zamanlarda vücut ağırlığının %10’un 

üzerinde kaybı), özellikle intra-abdominal sepsis ve artmıș mortalite ile ilișkilidir. 

Cerrahi planlanan tüm hastaların beslenme durumlarının ve malnütrisyon riskleri-

nin değerlendirilmesi gerekir. Malnutrisyon riski altındaki hastalara oral beslenme 

takviyesi verilmelidir. Eğer oral beslenme takviyeleri tolere edilemiyorsa, enteral 

beslenme düșünülmelidir ve beslenme hedefleri enteral yolla sağlanamıyorsa 

parenteral beslenme kullanılmalıdır. 

Avrupa Parenteral ve Enteral Beslenme Derneği (ESPEN), büyük barsak cerrahisi 

geçirecek ve hafif derecede malnütrisyon yașayan hastalarda cerrahi öncesi 7-10 

gün süreyle beslenme desteği önermektedir. 

Elektif cerrahi ideal olarak malnütrisyon tedavi edilene kadar ertelenmelidir. 

Ancak, acil bir durumda bu mümkün olamayacağından yapılacak operasyonun 

türü komplikasyon riskini en aza indirecek șekilde planlanmalıdır. 

Preoperatif serum albümin değerleri kontrol edilmelidir. 
Hipoproteinemi (albumin <30 g/L), ciddi inflamasyon varlığında veya malab-

sorpsiyona bağlı oldukça sık görülse de beslenme durumunu tümü ile yansıt-

maz. Bu düzeydeki hipoproteinemi, postoperatif intra-abdominal sepsis riskiyle 

ilișkilidir. İntravenöz albumin kullanımını destekleyen kanıt zayıftır ve beslenme 

desteği tek bașına düșük albumin seviyelerini normale döndürmek için çok 

olası değildir. Ancak beslenme albümin değerlerini yükseltmede önemli bir 

destekleyici önlemdir.

Preoperatif Anemi
Preoperatif anemi (erkeklerde Hb <130 g/L ve kadınlarda <120 g/L) postoperatif 

intra-abdominal sepsis riskini artırır. Aneminin düzeltilmesi kanama, anastomoz 

kaçakları, postoperatif perforasyon, pnömoni gibi septik komplikasyonların da 

azaltılmasını sağlar. Aneminin erken tanınması ve tedavi edilmesi önemlidir. 

Tercihen oral veya intravenöz demir preperatlarının kullanılması önerilir.

Kortikosteroidler
Kortikosteroid tedavisi sırasında cerrahi geçiren hastalar postoperatif enfeksiyöz 

komplikasyonlar ve anastomoz kaçakları açısından artmıș risk altındadır. Özellikle 

de yüksek dozda steroid alanlarda (40 mg prednizolon veya daha fazlası) risk en 

fazladır. Elektif olarka planlanmıș cerrahilerden önce kortikosteroidler mümkünse 

kesilmeli veya mümkün olan en düșük doza geçilmelidir. 

Thiopurinler
İmmünsüpresif tedavinin (tiyopürinler ve metotreksat) cerrahiye kadar kullanımı 

ile ilgili postoperatif komplikasyon riskinde bir artıșla ilișkili olduğuna dair veri 

yoktur. 

Anti-TNF’ler
Perioperatif dönemde anti-TNF tedavisi alan Crohn hastalarında cerrahi kompli-

kasyon riski ile ilgili sistemik derleme ve meta-analizlerde, enfeksiyöz komplikas-

yon riskinde küçük bir artıș olduğunu göstermektedir ancak bu risk, kortikosteroid 

kullanımı riskinden daha azdır.

Operatif risk, anti-TNF tedavisine ek olarak fistül varlığı, apse varlığı, düșük 

albumin, anemi ve kortikosteroid kullanımı gibi diğer risk faktörlerine dayanmak-

tadır. 

Crohn hastalığında riskin anti-TNF ilaç seviyeleri ile ilișkili olduğuna ișaret eden 

yayınlar da bulunmaktadır. Hastanın klinik durumu uygun ise infliksimab için 

cerrahi öncesinde 6-8 hafta, adalimumab için ise 4 hafta öncesinde kesilmesi 

önerilebilir. Kesmek uygun değil ise enjeksiyonların operasyondan önce mümkün 

olduğunca uzun bir ara ile düzenlenmesi önerilir. 

Hastaların perioperatif medikal tedavilerinin düzenlenmesinde cerrahinin türü de 

önemlidir. Proktokolektomi geçiren hastalarda, kortikosteroidler yara yeri 

iyileșmesini bozacaktır. İki așamalı IPAA prosedürü, anti-TNF tedavisi alan 

hastalarda üç așamalı prosedürden daha fazla komplikasyon riski tașımaktadır. 

Poș cerrahisi, doğasında bulunan risklerle karmașıktır ve poș olușumunda 

basamaklı bir yaklașımhem kortikosteroid kullanan hastalarda hem de anti-TNF 

kullanımı durumunda daha emniyetli olacaktır. Kortikosteroid ve anti-TNF’lerin 

kesilebildiği hastalarda elektif cerrahi daha uygun olacaktır. 
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İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında (İBH) cerrahi tedavi gereksinimi hastalık 

süresiyle ilișkilidir. Bu konudaki bir metananalizde Crohn hastalığında 1. yılda % 

16 olan cerrahi sıklığı, 10. Yılda % 45’e çıkmakta, ülseratif kolit için bu oranlar % 

4.9 ve % 15.6 olarak verilmektedir.(1) 

Crohn hastalığında henüz komplikasyon gelișmeden yapılan etkin bir tedavinin 

cerrahi ihtiyacını azaltabileceği düșünülmektedir. Akut șiddetli ülseratif kolitte 

etkin bir medikal tedavi kolektomi ihtiyacını öteleyebilir ve hatta bazı hastalarda 

cerrahi gerekisnimini tamamen ortadan kaldırabilir. Ancak erken biolojik tedavinin 

(tanıdan itibaren 3 yıl içinde) Crohn hastalığında cerrahi ihitiyacını azalttığını 

gösteren meta analiz verisi mevcutken, durum ülseratif kolit için tam tersidir.(2,3) 

Bunun nedeni muhtemelen, erken biolojik tedavinin ülseratif kolitte etkin 

olmaması değil, bu tedaviye ihtiyaç gösteren ülseratif kolit vakalarının daha ağır 

vakalar olmasıdır.

ÜLSERATİF KOLİTTE CERRAHİ TEDAVİ
ÜK açısından cerrahi tedavi bașlıca iki durumda gerekli olabillir:

1- Ağır șiddetli ülseratif kolit (ÜK)

2- Medikal tedaviye yanıtsız (refrakter) kronik aktif kolit

• Ağır șiddetli ÜK ilk atakta %10-20, kronik hastalık zemininde %30-40 oranında 

kolektomi gerektirebilir.(4)

• En fazla kabul gören cerrahi operasyon șekli restoratif total proktokolektomi ileal 

poș anal anastamoz operasyonudur. Seçilmiș hastalarda rektum koruyucu total 

kolektomi planlanması söz konusu olabilir.(5)

• Nadiren kalıcı end ileostomi hasta için en uygun tedavi olabilir. Cerrahi tedavi 

kararı multidisipliner bir konseyde hastanın yașı, hastanın istekleri, kadınlarda 

gebelik isteği gibi çeșitli faktörler göz önüne alınarak alınmalıdır.

• Proktokolektomi operasyonunun çeșitli biçimleri vardır, genel anlamda restorati-

STRİKTÜR VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında fibroblast infiltrasyonu, düz kas kompozisyo-

nundaki değișim ve kollajen birikimi sonucu bağırsak duvarında yapısal değișiklikler 

olușturarak striktürlere yol açar. CH tanısından sonraki ilk on yılda hastaların üçte 

birinden fazlasında strüktür gelișir. 

Striktürler; inflamatuar, fibrotik veya ikisinin karıșımı olabilir. Mevcut preoperatif 

görüntüleme yöntemleri kullanılarak inflamasyon ile fibrozis arasındaki ayrımı yapmak 

her zaman mümkün olmaz ancak tedavi planlanırken bu ayrım oldukça önemlidir. 

Crohn hastalığında striktür varlığında tedavi planlanırken, darlığın fibrotik mi 

inflamasyona ikincil mi olduğu, prestenotik dilatasyonun olup olmadığı, tutulan 

segmentin uzunluğu ve striktürün lokasyonu, endoskopik tedavilerin uygulanabilirli-

ği mutlaka değerlendirilmelidir. 

İnflamatuvar darlıklarda medikal tedavilere yanıt iyi iken fibrotik darlıklarda cerrahi 

tedavileri ön planda düșünmek gerekir. Kısa segment darlıklarda endoskopik 

tedaviler de bir seçenek olabilir. Malignite gelișimine bağlı olușan bir darlıkta tedavi 

seçenekleri arasında rezeksiyon veya palyatif stentleme yer alır. Tedavi planlanırken 

Crohn hastalığının tekrarlayıcı doğası göz önünde bulundurulmalıdır. Rezeksiyon 

planı yapılacaksa hastada tekrarlayan rezeksiyon öykülerini göz önünde bulundur-

mak ve hastayı kısa bağırsak riski açısından da değerlendirmek gereklidir. Aynı 

șekilde balon dilatasyonu yapılacak hastalarda da nüks riskinin varlığı göz ardı 

edilmemelidir. Geleneksel olarak bağırsak uzunluğunun korunması her durumda 

önceliklidir ancak, hastalıklı mezenterinin korunması, nüks riskinde bir artıșa neden 

olacaktır. Bu zorlu klinik senaryoda sonuçları iyileștirmek için hastanın multidisipli-

ner bir ekip tarafından tüm yönleri ile değerlendirilmesi gerekir. Preoperatif faktörle-

rin, darlık sonrası sonuçlarda önemli katkıda bulunduğu da unutulmamalıdır; bunlar 

arasında batın içi sepsis varlığı, albumin, karın içi apse ve hastanın almakta olduğu 

steroid ve biyolojik tedavileri de dahil olmak üzere kullandığı ilaçlar yer almaktadır.

Orta dereceli bir prestenotik dilatasyon, dilatasyon olmayıșı ve ileri derecede 

dilatasyon varlığına göre anti-TNF ye iyi yanıt ile ilișkili bulunmuștur. Aynı șekilde 

yapılan hastalarda, drenaj yapılmadan cerrahi yapılanlara göre komplikasyon 

oranları ve stoma gereksiniminin daha az olduğu gösterilmiștir. 

Crohn hastalığında penetran davranıș paterni varlığında acil rezeksiyondan kaçınıl-

malıdır. Çünkü penetran hastalığın kronik ve komplike olușu, operasyon sonrası 

kalan gastrointestinal traktın bütünlüğünü korumada olușabilecek güçlükler, 

beslenme ilișkili doğabilecek problemler, postoperatif iyileșmeyi etkileyebilecek 

immünsupresif ilaçların kullanımı göz önüne alındığında bu hastaların cerrahisinin 

de komplike olduğu açıktır.

Karın duvarı apseleri, rektus kılıfı ve psoas kasını içeren retroperitoneal apseler, 

karın içi apselere göre daha az yaygın ancak kontrol altına alınması daha zor 

durumlardır. Bu hastalarda mutlaka erken dönemde cerrahi tedavi gereklidir.

Apse nedeni ile peritonit gelișmiș olgularda da cerrahi tedavi zorunludur. İdeal 

olarak, cerrahi batın içi sepsisin kontrol altına alınması sonrasında planlı șekilde 

gerçekleștirilmelidir.

ÖZEL DURUMLAR

Enterovezikal ve Enterovajinal Fistül Varlığı
Bu tür fistüllerin varlığı Crohn hastalığında nadir ancak önemli bir sorundur. Yöneti-

mi ile ilgili veriler de kısıtlıdır. Enterovezikül fistüllerde, sigmoid kaynaklı fistül, Crohn 

hastalığının diğer komplikasyonlarının varlığı, obstrüksiyon gelișmesi, batın içi apse, 

üreterde tıkanıklık, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonları cerrahi endikasyon oluștur-

maktadır. 

Enterovajinal fistüllerle ilgili 47 hastalık bir seride, antibiyotiklerin kalıcı bir yararı 

olmadığıi tiyopürinlerin %13 tam ve %24 kısmi yanıt sağladığı, anti TNF tedavisi 

ile %17 tam ve %30 kısmi yanıt sağlandığı gösterilmiștir. Aynı seride üçte bir 

hastaya cerrahi uygulanmıș, ilk cerrahide %22 tekrarlı cerrahiler sonrası %39 unda 

tam yanıt elde edilmiștir. Fistül kapanması hastaların sadece üçte birinde gerçek-

leșmiștir. 

İBH’DA CERRAHİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026220

ve ve non-restoratif olarak 2 ana gruba ayrılır. Restroratif proktokolektomi tek 

așamalı, iki așamalı ve üç așamalı olarak yapılabilir. Cerrahi tekniğin detayı ve 

hangi yöntemin hasta için daha uygun olacağı cerrah ve gastroenterolog tarafın-

dan tartıșılmalı ortak bir karar alınarak hastaya açıklanmalıdır. 

1- Ağır șiddetli kolit tedavisi bu yazının ÜK tedavisi kısmında tartıșıldığı için burada 

detaylandırılmayacaktır. Akut șiddetli kolitin primer tedavisi intravenöz kortikostero-

iddir, hasta hastaneye yatırılarak takip edilir ve cerrahi ekibin hastanın durumundan 

haberdar olması lazımdır. 3. günde steroid tedavisine yanıt vermeyen hastada IV 

infliximab ya da siklosporin kullanılır. Hastayı cerrahi tedaviden kurtarmak adına 

(kurtarma tedavisi) yapılan tedavi șekillerinde Infliximabın hangi doz ve sıklıkta 

kullanılması gerektiği konusunda ECCO rehberinde yeterli kanıt olmadığı bildiril-

mektedir.(4) Bunun haricinde çeșitli ardıșık kurtarma tedavileri șekilleri denenmiștir.

2- Medikal tedaviye refrakter hastalıkta da cerrahi tedavi gerekli olabillir. 

Cerrahi tedavinin zamanlaması da cerrahi tedavi kararı vermek kadar önemlidir. 

Gecikmiș bir cerrahi kararı hastanın optimal durumda operasyona verilmesini 

enegelleyebilir. Hastayı uzun süreli kombine immunsüpresyona maruz bırakmanın 

enfeksiyon riski mevcuttur. Uzun süreli baskılanamayan inflamasyon, beslenme 

desteği olmadan kașeksi yaratarak hastanın enfeksiyona açık hale gelmesine 

ayrıca postoperative komplikasyon açısından daha riskli olmasına neden olacaktır. 

Bu durum özellikle uzun süreli kortikosteroid tedavisine maruz kalan steroid bağımlı 

hastalık için geçerlidir. 

• ECCO 2022 rehberinde 20 mg dan daha yüksek dozlarda prednizolonun 6 

haftadan fazla kullanılmasının poș komplikasyonlarını artıracağı uyarısı yapılmıș-

tır.(4) Aynı rehberde azathioprine siklosporinin postop komplikasyon riskini 

artırmadığı ancak biolojik kullanımı ile poș komplikasyonlarında artıș olabileceği 

bildirilmiștir.(4)

• İdeal șartlarda enfekisyon riskini azaltmak için operasyon öncesinde steroid ve 

biolojik tedavi kesilmiș olmalıdır. Ancak steroid bağımlı bir hastada biolojik tedavi 

olmadan hastayı operasyona kadar idame ettirmek genellikle mümkün olmaya-

caktır. Bu nedenle genellikle hasta biolojik tedavi alırken cerrahiye devredilmek-

tedir. Bu durumda hastanın durumu cerrahi ekip tarafından değerlendirilir ve 

hasta açısından en uygun tedavi șekline (3 așamalı ya da modifiye 2 așamalı 

cerrahi gibi) karar verilir.

Cerrahi Tedavinin Komplikasyonları ve Yönetimi
Poș ile ilișkili postop komplikasyonlar arasında en sık görülen poșittir. Poșit uzun 

dönem takipte hastaların % 80 gibi çok büyük bir kısmında ortaya çıkar (g1). Poș’un 

Crohn hastalığı, afferent loop ileiti ve cuffitis diğer komplikasyonlarıdr. Ülseratif kolit 

hastasında, cerrahisi sonrası dönemde, rektumun anastamoz için bırakılmıș kısa 

rektum segmentinde ülseratif kolitin nüks etmesi cuffitis olarak adlandırılır. Bu tablo 

poș ile ilișkili diğer komplikasyonlardan farklıdır ve ülseratif kolit gibi tedavi edilir. 

Poșit poșun mukozal inflamasyonu olup aslında mikrobiota değișikliği ile meydana 

gelen bir tür ileittir. Ana tedavi șekli antibiotik tedavisi ile mikrobiotayı modifiye 

etmektir. Bazı vakalarda sık tekarlayan poșit atakları görülür. Bazı vakalarda steroid 

refrakter kronik bir poșit hali meydana gelebilir. Poșit hali 4 haftadan kısa sürdü-

ğünde akut, 4 haftadan uzun sürdüğünde kronik olarak adlandırılır. Yılda 3 kereden 

fazla atak olduğunda tekrarlayıcı olarak adlandırılır. Poșit tedavisinde sıklıkla metro-

nidazol ve ciprofloksasin kullanılmaktadır. Her iki ilacın da etkin olduğu gösterilmiș-

tir.(6) Rifaximinin plaseboya göre daha etkin olmadığını gösteren 1 adet rkç mevcut-

tur.(6,7) Kronik antibiotik refrakter poșitte biolojik tedavi kullanılabillir, Infliximabın 

adalimumab ve vedolizumabdan daha etkin olabilemektedir.(8)

Çok daha az görülen poș’un Crohn hastalığı olarak tanımlanan durum ülseratif kolit 

tanısı ile poș cerrahisi geçirmiș bir kișide meydana gelen Crohn hastalığında 

görülen fistül ve obstrüksüyon gibi komplikasyonların ortaya çıkmasıdır. Poș 

cerrahisi sonrası prevalansı % 10 civarındadır.(6) Bu hastaların bir kısmında afferent 

urve içinde de inflamasyon meydana gelmekte ve bu hastaların durumu sadece 

bu alana sınırlıysa afferent loop ileiti olarak adlandırılmaktadır. Poșun Crohn hastalı-

ğı ayırıcı tanısı güç bir durumdur, perianal MR gibi gerekli radyolojik görüntülemeler 

yapılarak operasyonu gerçekleștiren cerrahi ekip ile birlikte değerlendirilmelidir, 

çoğu zaman komplike bir perinal Crohn hastalığı gibi tedavi edilmeleri gerekmekte-

dir. En önemli sorun bazı hastalarda tekrarlayan komplikasyonlar nedeniyle poșun 

kullanılamaması ve hastanın kalıcı ileostomiye mecbur kalmasıdır. Poșun Crohn 

hastalığının erken yașta tanı alan ve erken yașta cerrahiye verilen hastalarda, 

ailesinde İBH yükü olanlarda ve sigara içenlerde daha sık görülür.(9) 

CROHN HASTALIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Endikasyonları

• Komplike Crohn hastalığı: stenozan hastalık ve penetran hastalık

• Perianal hastalık

• Tedavi yanıtsızlığı

• Displazi ve malignite gelișimi

• Acil cerrahi gerektirecek durumlar

LOKALİZE İLEOÇEKAL HASTALIKTA CERRAHİ

Lokalize ileoçekal tutulumlu Crohn hastalığında cerrahi, semptomların kontrol altına 

alınması, komplikasyonların önlenmesi ve yașam kalitesinin arttırılması için tedavi 

seçeneklerinden biridir. Genellikle cerrahi striktür veya obstrüksiyon varlığında, 

fistüllerin veya apselerin drenajı veya inflamasyonun bölgesel kontrolü gerektiğinde 

ilk seçenek olarak karșımıza çıkar.

LIRIC çalıșmasında konvansiyonel tedavilere yanıtsız bir hasta grubu laparoskopik 

ileoçekal rezeksiyon ve infliximab gruplarına ayrılmıș ve takipte iki tedavi seçeneği 

arasında anlamlı farklılık olmadığı gösterilmiștir. Ortanca 4 yıllık takip süresi boyun-

ca, infliksimab grubundaki hastaların yaklașık üçte birine cerrahi gerekirken cerrahi 

grubundaki hastaların yaklașık dörtte birine infliksimab gerekmiștir. 

Crohn hastalığında birçok klinik çalıșmada gösterilmiștir ki biyolojiklere yanıt oranları 

genellikle uzun süreli hastalığı olan veya farklı tedavilere dirençli olduğu kanıtlanmıș 

hastalarda daha düșüktür. Verilen tedavilere yanıt olasılığının azalması göz önüne 

alındığında, tıbben dirençli ancak cerrahi olarak tedavi edilebilir lokalize hastalığı 

olanlarda cerrahi yaklașımlar yașam kalitesini geri kazandırmak ve uzun süreli 

kontrolsüz inflamasyondan, uzun süreli steroid kullanım ihtiyacı, çoklu ilaç tedavile-

rinden kaynaklanan komplikasyon risklerini azaltmak için bir alternatif olarak değer-

lendirilmelidir. İleoçekal rezeksiyon konvansiyonel tedavilerin bașarısız olduğu veya 

konvansiyonel tedavilere yanıt alındığı halde takipte nüks gelișen lokalize ileoçekal 

hastalık varlığında ve ilaç kullanmak istemeyen hastalarda da tercih edilebilir. 

kısa sürede gelișmiș belirgin obstrüktif semptomların varlığında anti-TNF’lere yanıt 

daha iyi olacaktır. 

Akut obstrüksiyonda hastalar genellikle șiddetli bulantı, kusma, karın șișkinliği ve 

gaz-gaita çıkıșının olmaması ile bașvurur. Bu hastalarda öncelikle konservatif 

tedaviler (bağırsak istirahati, nazogastrik sonda takılması ve hidrasyon gibi) ve 

sonrasında planlanmıș bir cerrahi tedavi tercih edilmelidir. Konservatif tedaviler 

elektif cerrahi öncesi beslenme ve immünsüpresyon durumunun optimize edilmesi-

ni sağlar. 

Klinik veya radyolojik olarak peritonit, bağırsak iskemisi bulguları ve perforasyon 

mevcutsa acil cerrahi tedavi gerekir. 

Endoskopik balon dilatasyonu, tek bașına veya diğer tedavi yöntemleriyle birlikte 

kullanılabilir. Crohn hastalığına bağlı darlıklarının ve anastomoz darlıklarının cerrahi 

rezeksiyon veya striktüroplasti ihtiyacını önleyebilir veya geciktirebilir. Özellikle kısa 

segment (<5 cm) darlık varlığında, düz, kolonoskop ile kolay ulașılabilir izole 

darlıklarda, ileokolik anastomoz darlıklarında cerrahiye bir alternatif olarak hastanın 

tercihine sunulabilir. 

Duodenal darlıklar için endoskopik müdahalenin bașarı oranı, diğer bölgelere göre 

daha düșüktür. Endoskopik olarak erișilebilen ileal darlıklar da balon dilatasyonuna 

uygundur, ancak komplikasyon oranları ve nüks oranları daha yüksektir. Balon 

dilatasyonu sırasında en sık görülen komplikasyonlar kanama ve perforasyondur. 

Edoskopik olarak uygulanabilecek bir diğer seçenek dar segmente yönelik stent 

uygulanmasıdır. Endoskopik yöntemlerin bașarısı yüksek olsa da tekrarlayan 

uygulamalar gerekebileceği, nüks görülebileceği ve takiplerinde rezeksiyon ihtiyaç-

ları gelișebileceği de unutulmamalıdır. 

Striktüroplasti
Bağırsak uzunluğunun kaybına yol açmadığından ince bağırsak darlıklarının cerrahi 

tedavisi için tercih edilen bir yöntemdir. Özellikle daha önce ince bağırsak rezeksi-

yonu geçirmiș ve kısa bağırsak riski bulunan hastalarda öncelikli tercih olmalıdır. 

bağırsak uzunluğunun korunmasını maksimize etmek önemlidir. İBH cerrahının 

farklı türdeki cerrahi yöntemleri, gelenksel ve geleneksel olmayan striktüroplastileri 

tanıması önemlidir. Kolonik dalrıklarda striktüroplasti önerilmez.

Diversiyon
Crohn hastalığında, genellikle perianal fistül hastalığı için veya yüksek riskli bir 

anastomozdan kaçınmak için kullanılır. Bunun yanında obstrüksiyon gelișimini 

önlemek için de (örn. anal kanalda darlık varlığı) bir seçenek olabilir. Diversiyon 

seçenekleri arasında ileostomiler ve kolostomiler bulunur. 

PENETRAN CROHN HASTALIĞI 

Genel olarak penetran hastalık; antibiyotik veya perkütan drenaj ile tedavisi bașarı-

sız olan batın içi veya retroperitoneal yerleșimli apseler, perforasyon, devam eden 

semptomu bulunan fistüller, medikal tedaviye yanıtsızlık ve septik durumlar gibi 

nedenlerle cerrahi için birçok endikasyon barındırır. 

İntraabdominal apse varlığında tek bașına antibiyoterapi yetersizdir ve apse 

varlığında mevcut immunsupresif tedaviye devam edilmesi batın içi enfeksiyon 

riskini arttıracaktır. Bu nedenle belirgin ve erișilebilir intraabdominal apselerin 

ultrasonografi ve/veya BT eșliğinde perkütan drenajı ve antibiyoterapi her zaman 

tedavide birinci seçenek olmalıdır.

İntraabdominal apsenin drenaj ve antibiyoterapi ile kontrol altına alınmasından 

sonra ilgili bağırsak segmentinin rezeksiyonu için cerrahi gerekliliği hasta özelinde 

değerlendirilmelidir. Lokalize apselerin drenaj ve antibiyotikle tedavisinden sonra 

her zaman cerrahi gerekli olmayabilir ancak drenaj sonrası rezeksiyon yapılanlarda 

yapılmayanlara oranla nüks riskinin daha düșük olduğu gösterilmiștir. 

Rezeksiyon sonrası kısa bağırsak riski olușturan durumlar (örn. uzun segment 

tutulumu) var ise rezeksiyon ötelenebilir. Direçli hastalık varlığı, darlık varlığı, entero-

kutan fistül varlığında cerrahi ihtiyacının olabileceği bilinmelidir. Yapılan çalıșmalar-

da, drenaj yapılarak batın içi apse kontrolü ve antibiyotik tedavisi sonrasında cerrahi 

10 cm’den kısa olan darlıklarda, birden fazla darlık varlığında veya bağırsak uzunlu-

ğunu koruma ihtiyacının olduğu durumlarda öncelikle tercih edilir. Eșlik eden fistül, 

apse, premalign/malign lezyon varlığında striktüroplasti tercih edilmez.

Geleneksel Heineke-Mikulicz striktüroplasti genellikle 10 cm uzunluğa kadar olan 

darlıklar için kullanılırken, 10-25 cm arası orta uzunlukta darlıklar için Finney prose-

dürü gibi modifiye edilmiș bir teknik ve daha uzun darlıklar için bir enteroenterosto-

mi (Michelassi prosedürü) kullanılmaktadır. Uzun (>20 cm) terminal ileal darlığı 

olan hastalar için D’Hoore tekniği tanımlanmıștır. Bu, terminal ileumun modifiye 

edilmiș bir yan-yana striktüroplastisidir ve Michelassi tekniği gibi izoperistaltiktir. 

Cerrahi morbidite, darlık uzunluğuyla ilișkili değildir ve genellikle %8-15 aralığında-

dır. Uzun vadeli sonuçlar olumlu olup, striktureplastinin rezeksiyona kıyasla daha 

iyi sonuçlar sağladığını göstermektedir. 

Rezeksiyon
İleokolik rezeksiyon, Crohn hastalığında özellikle de ileal dalrık varlığında en sık 

yapılan cerrahidir. Son yayınlar, ileokolik rezeksiyon yapılan hastalarda mezenteri de 

rezeksiyona dahil etmenin nüks riskini azaltabileceğini göstermektedir. Nüksü en aza 

indirmek için öneri, terminal ileal darlıklar için mezenterik rezeksiyon veya mezenteri 

dıșarıda bırakan bir anastomoz (örneğin Kono-S anastomozu) yapmaktır. 

Multiple darlığı olan hastalarda eğer geride yeterli ince bağırsak uzunluğu mevcutsa 

ve tüm striktür alanlarını içerek șekilde bir rezeksiyon yapılabiliyor ise çoklu striktü-

roplasti yerine cerrahi rezeksiyon tercih edilmelidir. Kompleks cerrahiden kaynakla-

nabilecek potansiyel postoperatif komplikasyonlar, kısa bağırsak riski, hastanın 

peroperatif durumu (kortikosteroid ve immünsüpresif ilaç kullanımı, serum albümin 

değeri, anemi varlığı, beslenme durumu) göz önünde bulundurularak uygun 

yönetim planlanmalıdır.

Crohn hastalığında ince bağırsak obstrüksiyonuna bağlı cerrahi gerektiğinde, 

bağırsağı mümkünse cerrahi öncesi MR enterografi ile detaylı olarak değerlendir-

mek önemlidir. MR enterografi, inflame darlıklar (yoğunlaștırılmıș medikal tedavi 

bir seçenek olabilir) ile fibrotik darlıkları ayırt etmede değerlidir. Cerrahi planlanırken 

Medikal tedavi tek bașına veya cerrahi ile birlikte bazı hastalara enterovajinal ve 

enterovezikül fistül yönetiminde fayda sağlayabilir gibi görünmektedir. Hastalar, 

multidisipliner toplantılarda tartıșılmalı ve tedavi, hastaların semptomları ve mevcut 

durumları dikkate alınarak bireyselleștirilmelidir.

Enteroenterik Fistüller
Enteroenterik fistüller her zaman klinik bulgu vermez ve uzlașı rehberleri, bunların 

her zaman cerrahi gerektirmediğini kabul etmektedir.

Enterokütan Fistüller
Enterokütanöz fistüller genellikle aktif Crohn hastalığında inflame segmentlerin 

olduğu alanlarda ortaya çıkar ve sıklıkla intraabdominal apse ve luminal darlıkla 

karșımıza gelir. Enterokütanöz fistüller sıklıkla cerrahi olarak tedavi edilir ancak 

anti-TNF tedavisi ile fistül kapanmasının gerçekleștiğini bildiren olgular da mevcut-

tur. 

Tedavi planlanmasında hem hastanın klinik bulguları ve mevcut durumu hem de 

fistülle ilișkili komplikasyonların birlikte değerlendirilmesi gerekir. Örneğin, yüksek 

debili bir fistül nedeni ile meydana gelen malnutrisyon veya fistül ilișkili luminal 

darlık durumunda cerrahi müdahale gerekecektir. 

İmmünsüpresif tedavinin fistül kapanmasındaki rolü hakkında kesin kanıtlar çok 

azdır. Bir fistül aktif inflamasyonla ilișkilendirilmișse, o zaman medikal tedavi faydalı 

olabilir, ancak postoperatif dönemde gelișmiș bir füstülün kapanmasında medikal 

tedavinin yeri olmayacaktır.

Enterokutan fistülü olan 48 hastalık retrospektif bir seride, hastaların 21’inde fistül 

postoperatif dönemde gelișmiști. Hastaların üçte birinde birden fazla fistül traktı 

vardı ve dörtte biri yüksek debili fistüldü. Bu hasta grubuna anti-TNF bașlandığında 

üçte birinde fistülün iyileștiği görüldü ancak bunların yarısı 3 yıllık bir takip süresin-

de nüks etti. Hastaların üçte birinde ise anti-TNF tedavisi sırasında intraabdominal 

apse geliști. Genel olarak hastaların %54’ünde anti-TNF tedavisine rağmen cerrahi 

gerektiği bildirildi. 

Fistülün karmașıklığının artması (birden fazla trakt, yüksek debili fistül, apse 

gelișimi) mortalite de dahil olmak üzere olumsuz sonuçlarla ilișkilidir. Düșük debili 

enterokutan fistüllerin tedavisinde immünmodülatör ve biyolojik tedavinin yeri 

olabilir ancak yüksek debili ve kompleks fistüllerin kontrolü için cerrahi gereklidir. 

Tüm enterokutan fistülü olan hastaların multidisiplinliner bir ekip tarafından yönetil-

mesi gerekmektedir.

Perforasyon
İnce bağırsak veya kolonda serbest perforasyonu olan hastalarda acil cerrahi 

gereklidir. Hemodinamik olarak stabilizasyonun sağlanamaması, intraabdominal 

sepsis varlığı veya diğer risk faktörleri varlığında (malnütrisyon, albümin düșüklüğü 

veya kronik glukokortikoid kullanımı gibi) primer anastomoz yerine bir diverting 

stoma tercih edilmelidir. Risk faktörü olmayan, stabil hastada primer anastomoz 

bir seçenek olabilir.

CROHN HASTALIĞININ CERRAHİ TEDAVİSİNDE CERRAHİ TEKNİKLER 

Uygun hastada ve cerrahın tecrübesine de bağlı olarak laparoskopik cerrahi ön 

planda tercih edilmelidir. Laparoskopik cerrahi ve açık cerrahi arasında postop 

yönetimde farklılık olmadığını gösteren çalıșmalar olmakla birlikte, laparoskopik 

cerrahide postop komplikasyonların ve insizyonel hernilerin daha az olduğunu 

gösteren çalıșmalar da mevcuttur.

Steroid kullanan hastalarda preop dönemde steroid kesilemedi veya azaltılamadı 

ise geçici stoma açılması bir seçenek olarak düșünülebilir.

Primer anastomoz ve koruyucu stoma veya anastomoz olmadan ve split stoma 

sonrası sekonder anastomoz stratejilerini karșılaștıran çalıșma yoktur. Burada karar 

hastanın mevcut klinik durumuna ve cerrahın tecrübesine göre verilmelidir. Bununla 

birlikte, 6 haftadan uzun süredir ve 20 mg ve üzerinde prednizolon eșdeğerinde 

steroid kullanımın, ameliyat sonrası enfeksiyöz komplikasyonlar ve anastomoz 

kaçakları açısından risk olușturduğu unutulmamalıdır. 

Stoma ile ilgili en sık görebileceğimiz komplikasyonlar; stoma defonksiyonu, 

prolapsus ve herniler, fazla sıvı kaybına bağlı akut renal yetersizliktir.

Proktokolektomi için risk faktörleri; șiddetli refrakter perianal hastalık, kombine 

tıbbi tedavi gereksinimi ve birden fazla biyolojik ilaç kullanımı geçmișidir. Bu hasta 

grubunda erken kolektomi ve end ileostomi bir seçenek olarak tartıșılabilir. 

Perianal hastalık öyküsü ve ileal tutulumu olmayan refrakter pankolonik tutulumlu 

Crohn hastalığı olan seçilmiș hastalarda restoratif proktokolektomi ile ileal poș anal 

anastomoz düșünülebilir. Ancak poș disfonksiyonu ihtimali her zaman akılda 

tutulmalıdır.

Yapılan çalıșmalarda total kolektomi ve IPAA yapılmıș ülseratif kolitli hastalarda 

crohn tanılı hastalar karșılaștırılmıș ve erken dönem komplikasyonlar (anastomoz 

kaçakları, pelvik sepsis gibi) arasında anlamlı fark gözlenmezken, anastomoz 

dalıkları, poș disfonksiyonu, end ileostomiye geçiș, uzun dönem komplikasyonlar 

CH grubunda anlamlı oranda fazla bulunmuștur.

CH’de cerrahinin planlanma süreci karmașıktır ve her hasta multidispliner olarak 

kendi özelinde değerlendirilmelidir. Cerrahın eğitimi, kullanacağı yöntemle ilgili 

uzmanlığı da bu süreçte belirleyici olacaktır. 

PERİANAL FİSTÜL VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Crohn hastalığında kompleks perianal fistül varlığı durumunda tıbbi tedaviler ile 

cerrahi tedavileri doğrudan karșılaștıran prospektif çalıșma bulunmamaktadır. 

Mevcut kılavuzlar fistülü kontrol etmede her iki yaklașımın da birarada kullanılması-

nı önermektedir.

Cerrahi Drenaj
Yapılan çalıșmalardaki hasta gruplarının heterojenitesi ve retrospektif olușları 

nedeni ile perianal fistüllerde tek bașına anti-TNF tedavi ile anti-TNF + cerrahi 

kombinasyonunun birbirine üstünlükleri gösterilememiștir.

Anti-TNF tedavisi, vedolizumab ve ustekinumab kullanan hasta grubunda primer 

anastomoz yapılmasının güvenli olduğu bildirilmiștir.

Striktür ve obstrüktif semptomlar olușturmayan sınırlı hastalık varlığında (ileal 

tutulum <40 cm) laparoskopik rezeksiyon, infliksimab tedavisine alternatif bir 

seçenektir. 

Çok merkezli Avrupa çalıșmasında, konvansiyonel tedavinin bașarısız olduğu 143 

hasta alınmıș ve rezeksiyon infliximab kollarına randomize edilmiș. 12 aylık takip 

süresinin sonunda postop kompliksyonlar ve yașam kalitesi skorları açısından hasta 

grupları arasında anlamlı farklılık saptanmamıștır. Aynı grupta ortalama 4 yıllık takip 

süresinde, infliksimab tedavisi alan hastaların %37’sine rezeksiyon gerektirirken, 

cerrahi kolundaki hastaların %26’sın anti-TNF ihtiyacı olmuștur. 

Bir tek kolon segmenti etkilendiğinde, segmental kolon rezeksiyonu bir seçenek 

olabilir. Birden fazla etkilenen kolon segmentinin tutulumu varlığında genellikle 

tercih edilen yaklașım subtotal/total kolektomidir. Üç yöntemin karșılaștırıldığı bir 

meta-analizde nüks ve komplikasyonlar açısından fark gösterilmemiș olsa da bir 

bașka meta-analizde komplikasyon oranları segmenter rezeksiyonda en yüksek, 

subtotal kolektomide en düșük bulunmuștur Tüm bunlar göz önünde bulunduruldu-

ğunda subtotal kolektomi daha güvenli bir prosedür gibi görünmektedir. Burada 

unutulmaması gereken subtotal kolektomide nüks ve tekrarlayan cerrahi gereksini-

minin total proktokolektomiden fazla olduğudur. 

Daha önce ince bağırsak rezeksiyonu da geçiren hastalarda hastalıklı segmente 

segmenter rezeksiyon yapılması ön planda tercih edilen yöntem olmalıdır.

Saptırıcı Stoma
Tedaviye refrakter kolonik Crohn hastalığında önemli 2 seçenek mevcuttur.

Șiddetli aktif hastalık varlığında subtotal/total kolektomi öncesi saptırıcı bir ileostomi 

ile yoğunlaștırılmıș tedavi hastayı acil cerrahiden kurtarabilir ve perioperatif dönem-

deki hazırlıkların ve cerrahi planının optimizasyonunu sağlayabilir.

2021’de yapılmıș olan PISA çalıșmasında perianal fistüllü hastalar (tek açıklığı olan 

tek fistül) 1 yıl süre ile kronik seton drenajı yapılanlar, 6 ay süre ile anti-TNF alanlar 

ve 4 ay süre ile anti TNF + fistüle plasti uygulananlar olarak 3 gruba ayrılmıș, takip 

süresinin sonunda en çok nüks seton uygulanan grupta en az nüks ise anti TNF 

+ fistül plasti grubunda görülmüștür. Yașam kalitesi açısından gruplar arasında 

anlamlı farklılık saptanmamıștır.

Günlük pratikte öneri, seton drenajı ile perianal sepsisin kontrol altında tutulması 

ve anti-TNF verilebilmesi için uygun șartların sağlanmasıdır. Hastaların mutlaka 

perianal muayenelerinin yapılıp genel cerrahi ile konsülte edilmeleri gereklidir.

İntersfinkterik Fistül Traktının Ligasyonu (LIFT)
Perianal fistüllerin cerrahi tedavileri arasındaki son seçeneklerden biridir. Kompleks 

fistüllerin tedavisinde kullanılır. LIFT, özellikle düșük yerleșimli ve intersfinkterik 

nitelikteki perianal fistüller için etkili bir tedavi seçeneği olarak kabul edilir. Nispeten 

düșük komplikasyon oranlarına sahiptir ve bazı diğer cerrahi tekniklere göre anal 

kontinansı daha iyi korur. Ancak, bașarısı fistülün özelliklerine ve hastanın bireysel 

faktörlerine bağlı olarak değișebilir.

Genel olarak, veri yetersizliği nedeniyle, perianal CD fistüllerinin tedavisinde LIFT’in 

rolü belirsizliğini korumaktadır.

Endorektal İlerletme Flepleri
Crohn hastalığı ve kompleks perianal fistülleri olan hastalar için terapötik bir 

seçenektir.

Bir meta-analizde, Stellingwerf ve arkadașları, Crohn hastalığı perianal fistülleri 

olan 35 hastada %61 bașarı oranı gözlemlediler, bu da intersfinkterik fistül traktının 

ligasyonu [LIFT] prosedürünün bașarı oranından [%53] anlamlı bir șekilde farklı 

değildi. Ancak, flep sonrası inkontinans oranları önemli ölçüde daha yüksekti [7,8% 

ve 1,6%].

Fibrin Glue Uygulamaları
Kompleks perianal Crohn hastalığı olan hastalar için sınırlı etkinliğe sahip olabilecek 

potansiyel bir tedavi yöntemi olabilir. Fibrin glue’nin etkinliği ile ilgili yapılmıș 

çalıșmaların tümünün ortak özelliği, bu tekniğin nispeten iyi güvenlik profiline sahip 

olması ve hiçbir çalıșmada sfinkter hasarının bildirilmemiș olmasıdır.

Kök Hücre Tedavileri
Saptırıcı stoma

Tıbbi veya cerrahi müdahalelere dirençli kompleks perineal Crohn hastalığının 

neden olduğu pelvik sepsis ve semptomlar, bir yönlendirici stoma ile kontrol altına 

alınabilir. Ancak, fistül iyileșme oranı ve stoma kapatma oranı sınırlıdır.

Yapılan çalıșmaların kanıt düzeyi düșük olup diğer seçeneklerle karșılaștırmalı 

değildir. 16 kohortu içeren 566 hastalık bir meta-analizde klinik yanıt %63.8 olarak 

bildirilmiș ancak stoma kapatılması sonrası hastalık nüks oranları oldukça yüksek. 

Saptırıcı stoma ile beraber anti-TNF kullanımının devam edildiği tek merkezli 77 

hastalık çalıșmada nüks oranları daha düșük olup, bu kombinasyon daha iyi bir 

alternatif olabilir. Saptırıcı stoma geniș rezeksiyon veya proktokolektomiye alternatif 

bir seçenek olarak sunulabilir. Kalıcı stomanın kabul edilmesine kadar hastaya 

zaman tanıyabilir.

CROHN HASTALIĞINDA PERİOPERATİF OPTİMİZASYON

Crohn hastalığında tıbbi tedavideki gelișmelere rağmen, cerrahi gereksinimi 

%20-%30 arasında değișmektedir. Ameliyat sonrası komplikasyonlar, İBH 

cerrahisi geçiren hastalarda yaygındır. Özellikle de acil cerrahiler sonrası kompli-

kasyon risk daha yüksektir.

Preoperatif nütrisyon durumu kontrol edilmelidir.
Ağır malnütrisyon (BMI <18,5 kg/m2 ve son zamanlarda vücut ağırlığının %10’un 

üzerinde kaybı), özellikle intra-abdominal sepsis ve artmıș mortalite ile ilișkilidir. 

Cerrahi planlanan tüm hastaların beslenme durumlarının ve malnütrisyon riskleri-

nin değerlendirilmesi gerekir. Malnutrisyon riski altındaki hastalara oral beslenme 

takviyesi verilmelidir. Eğer oral beslenme takviyeleri tolere edilemiyorsa, enteral 

beslenme düșünülmelidir ve beslenme hedefleri enteral yolla sağlanamıyorsa 

parenteral beslenme kullanılmalıdır. 

Avrupa Parenteral ve Enteral Beslenme Derneği (ESPEN), büyük barsak cerrahisi 

geçirecek ve hafif derecede malnütrisyon yașayan hastalarda cerrahi öncesi 7-10 

gün süreyle beslenme desteği önermektedir. 

Elektif cerrahi ideal olarak malnütrisyon tedavi edilene kadar ertelenmelidir. 

Ancak, acil bir durumda bu mümkün olamayacağından yapılacak operasyonun 

türü komplikasyon riskini en aza indirecek șekilde planlanmalıdır. 

Preoperatif serum albümin değerleri kontrol edilmelidir. 
Hipoproteinemi (albumin <30 g/L), ciddi inflamasyon varlığında veya malab-

sorpsiyona bağlı oldukça sık görülse de beslenme durumunu tümü ile yansıt-

maz. Bu düzeydeki hipoproteinemi, postoperatif intra-abdominal sepsis riskiyle 

ilișkilidir. İntravenöz albumin kullanımını destekleyen kanıt zayıftır ve beslenme 

desteği tek bașına düșük albumin seviyelerini normale döndürmek için çok 

olası değildir. Ancak beslenme albümin değerlerini yükseltmede önemli bir 

destekleyici önlemdir.

Preoperatif Anemi
Preoperatif anemi (erkeklerde Hb <130 g/L ve kadınlarda <120 g/L) postoperatif 

intra-abdominal sepsis riskini artırır. Aneminin düzeltilmesi kanama, anastomoz 

kaçakları, postoperatif perforasyon, pnömoni gibi septik komplikasyonların da 

azaltılmasını sağlar. Aneminin erken tanınması ve tedavi edilmesi önemlidir. 

Tercihen oral veya intravenöz demir preperatlarının kullanılması önerilir.

Kortikosteroidler
Kortikosteroid tedavisi sırasında cerrahi geçiren hastalar postoperatif enfeksiyöz 

komplikasyonlar ve anastomoz kaçakları açısından artmıș risk altındadır. Özellikle 

de yüksek dozda steroid alanlarda (40 mg prednizolon veya daha fazlası) risk en 

fazladır. Elektif olarka planlanmıș cerrahilerden önce kortikosteroidler mümkünse 

kesilmeli veya mümkün olan en düșük doza geçilmelidir. 

Thiopurinler
İmmünsüpresif tedavinin (tiyopürinler ve metotreksat) cerrahiye kadar kullanımı 

ile ilgili postoperatif komplikasyon riskinde bir artıșla ilișkili olduğuna dair veri 

yoktur. 

Anti-TNF’ler
Perioperatif dönemde anti-TNF tedavisi alan Crohn hastalarında cerrahi kompli-

kasyon riski ile ilgili sistemik derleme ve meta-analizlerde, enfeksiyöz komplikas-

yon riskinde küçük bir artıș olduğunu göstermektedir ancak bu risk, kortikosteroid 

kullanımı riskinden daha azdır.

Operatif risk, anti-TNF tedavisine ek olarak fistül varlığı, apse varlığı, düșük 

albumin, anemi ve kortikosteroid kullanımı gibi diğer risk faktörlerine dayanmak-

tadır. 

Crohn hastalığında riskin anti-TNF ilaç seviyeleri ile ilișkili olduğuna ișaret eden 

yayınlar da bulunmaktadır. Hastanın klinik durumu uygun ise infliksimab için 

cerrahi öncesinde 6-8 hafta, adalimumab için ise 4 hafta öncesinde kesilmesi 

önerilebilir. Kesmek uygun değil ise enjeksiyonların operasyondan önce mümkün 

olduğunca uzun bir ara ile düzenlenmesi önerilir. 

Hastaların perioperatif medikal tedavilerinin düzenlenmesinde cerrahinin türü de 

önemlidir. Proktokolektomi geçiren hastalarda, kortikosteroidler yara yeri 

iyileșmesini bozacaktır. İki așamalı IPAA prosedürü, anti-TNF tedavisi alan 

hastalarda üç așamalı prosedürden daha fazla komplikasyon riski tașımaktadır. 

Poș cerrahisi, doğasında bulunan risklerle karmașıktır ve poș olușumunda 

basamaklı bir yaklașımhem kortikosteroid kullanan hastalarda hem de anti-TNF 

kullanımı durumunda daha emniyetli olacaktır. Kortikosteroid ve anti-TNF’lerin 

kesilebildiği hastalarda elektif cerrahi daha uygun olacaktır. 
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İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında (İBH) cerrahi tedavi gereksinimi hastalık 

süresiyle ilișkilidir. Bu konudaki bir metananalizde Crohn hastalığında 1. yılda % 

16 olan cerrahi sıklığı, 10. Yılda % 45’e çıkmakta, ülseratif kolit için bu oranlar % 

4.9 ve % 15.6 olarak verilmektedir.(1) 

Crohn hastalığında henüz komplikasyon gelișmeden yapılan etkin bir tedavinin 

cerrahi ihtiyacını azaltabileceği düșünülmektedir. Akut șiddetli ülseratif kolitte 

etkin bir medikal tedavi kolektomi ihtiyacını öteleyebilir ve hatta bazı hastalarda 

cerrahi gerekisnimini tamamen ortadan kaldırabilir. Ancak erken biolojik tedavinin 

(tanıdan itibaren 3 yıl içinde) Crohn hastalığında cerrahi ihitiyacını azalttığını 

gösteren meta analiz verisi mevcutken, durum ülseratif kolit için tam tersidir.(2,3) 

Bunun nedeni muhtemelen, erken biolojik tedavinin ülseratif kolitte etkin 

olmaması değil, bu tedaviye ihtiyaç gösteren ülseratif kolit vakalarının daha ağır 

vakalar olmasıdır.

ÜLSERATİF KOLİTTE CERRAHİ TEDAVİ
ÜK açısından cerrahi tedavi bașlıca iki durumda gerekli olabillir:

1- Ağır șiddetli ülseratif kolit (ÜK)

2- Medikal tedaviye yanıtsız (refrakter) kronik aktif kolit

• Ağır șiddetli ÜK ilk atakta %10-20, kronik hastalık zemininde %30-40 oranında 

kolektomi gerektirebilir.(4)

• En fazla kabul gören cerrahi operasyon șekli restoratif total proktokolektomi ileal 

poș anal anastamoz operasyonudur. Seçilmiș hastalarda rektum koruyucu total 

kolektomi planlanması söz konusu olabilir.(5)

• Nadiren kalıcı end ileostomi hasta için en uygun tedavi olabilir. Cerrahi tedavi 

kararı multidisipliner bir konseyde hastanın yașı, hastanın istekleri, kadınlarda 

gebelik isteği gibi çeșitli faktörler göz önüne alınarak alınmalıdır.

• Proktokolektomi operasyonunun çeșitli biçimleri vardır, genel anlamda restorati-

STRİKTÜR VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında fibroblast infiltrasyonu, düz kas kompozisyo-

nundaki değișim ve kollajen birikimi sonucu bağırsak duvarında yapısal değișiklikler 

olușturarak striktürlere yol açar. CH tanısından sonraki ilk on yılda hastaların üçte 

birinden fazlasında strüktür gelișir. 

Striktürler; inflamatuar, fibrotik veya ikisinin karıșımı olabilir. Mevcut preoperatif 

görüntüleme yöntemleri kullanılarak inflamasyon ile fibrozis arasındaki ayrımı yapmak 

her zaman mümkün olmaz ancak tedavi planlanırken bu ayrım oldukça önemlidir. 

Crohn hastalığında striktür varlığında tedavi planlanırken, darlığın fibrotik mi 

inflamasyona ikincil mi olduğu, prestenotik dilatasyonun olup olmadığı, tutulan 

segmentin uzunluğu ve striktürün lokasyonu, endoskopik tedavilerin uygulanabilirli-

ği mutlaka değerlendirilmelidir. 

İnflamatuvar darlıklarda medikal tedavilere yanıt iyi iken fibrotik darlıklarda cerrahi 

tedavileri ön planda düșünmek gerekir. Kısa segment darlıklarda endoskopik 

tedaviler de bir seçenek olabilir. Malignite gelișimine bağlı olușan bir darlıkta tedavi 

seçenekleri arasında rezeksiyon veya palyatif stentleme yer alır. Tedavi planlanırken 

Crohn hastalığının tekrarlayıcı doğası göz önünde bulundurulmalıdır. Rezeksiyon 

planı yapılacaksa hastada tekrarlayan rezeksiyon öykülerini göz önünde bulundur-

mak ve hastayı kısa bağırsak riski açısından da değerlendirmek gereklidir. Aynı 

șekilde balon dilatasyonu yapılacak hastalarda da nüks riskinin varlığı göz ardı 

edilmemelidir. Geleneksel olarak bağırsak uzunluğunun korunması her durumda 

önceliklidir ancak, hastalıklı mezenterinin korunması, nüks riskinde bir artıșa neden 

olacaktır. Bu zorlu klinik senaryoda sonuçları iyileștirmek için hastanın multidisipli-

ner bir ekip tarafından tüm yönleri ile değerlendirilmesi gerekir. Preoperatif faktörle-

rin, darlık sonrası sonuçlarda önemli katkıda bulunduğu da unutulmamalıdır; bunlar 

arasında batın içi sepsis varlığı, albumin, karın içi apse ve hastanın almakta olduğu 

steroid ve biyolojik tedavileri de dahil olmak üzere kullandığı ilaçlar yer almaktadır.

Orta dereceli bir prestenotik dilatasyon, dilatasyon olmayıșı ve ileri derecede 

dilatasyon varlığına göre anti-TNF ye iyi yanıt ile ilișkili bulunmuștur. Aynı șekilde 

yapılan hastalarda, drenaj yapılmadan cerrahi yapılanlara göre komplikasyon 

oranları ve stoma gereksiniminin daha az olduğu gösterilmiștir. 

Crohn hastalığında penetran davranıș paterni varlığında acil rezeksiyondan kaçınıl-

malıdır. Çünkü penetran hastalığın kronik ve komplike olușu, operasyon sonrası 

kalan gastrointestinal traktın bütünlüğünü korumada olușabilecek güçlükler, 

beslenme ilișkili doğabilecek problemler, postoperatif iyileșmeyi etkileyebilecek 

immünsupresif ilaçların kullanımı göz önüne alındığında bu hastaların cerrahisinin 

de komplike olduğu açıktır.

Karın duvarı apseleri, rektus kılıfı ve psoas kasını içeren retroperitoneal apseler, 

karın içi apselere göre daha az yaygın ancak kontrol altına alınması daha zor 

durumlardır. Bu hastalarda mutlaka erken dönemde cerrahi tedavi gereklidir.

Apse nedeni ile peritonit gelișmiș olgularda da cerrahi tedavi zorunludur. İdeal 

olarak, cerrahi batın içi sepsisin kontrol altına alınması sonrasında planlı șekilde 

gerçekleștirilmelidir.

ÖZEL DURUMLAR

Enterovezikal ve Enterovajinal Fistül Varlığı
Bu tür fistüllerin varlığı Crohn hastalığında nadir ancak önemli bir sorundur. Yöneti-

mi ile ilgili veriler de kısıtlıdır. Enterovezikül fistüllerde, sigmoid kaynaklı fistül, Crohn 

hastalığının diğer komplikasyonlarının varlığı, obstrüksiyon gelișmesi, batın içi apse, 

üreterde tıkanıklık, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonları cerrahi endikasyon oluștur-

maktadır. 

Enterovajinal fistüllerle ilgili 47 hastalık bir seride, antibiyotiklerin kalıcı bir yararı 

olmadığıi tiyopürinlerin %13 tam ve %24 kısmi yanıt sağladığı, anti TNF tedavisi 

ile %17 tam ve %30 kısmi yanıt sağlandığı gösterilmiștir. Aynı seride üçte bir 

hastaya cerrahi uygulanmıș, ilk cerrahide %22 tekrarlı cerrahiler sonrası %39 unda 

tam yanıt elde edilmiștir. Fistül kapanması hastaların sadece üçte birinde gerçek-

leșmiștir. 

ve ve non-restoratif olarak 2 ana gruba ayrılır. Restroratif proktokolektomi tek 

așamalı, iki așamalı ve üç așamalı olarak yapılabilir. Cerrahi tekniğin detayı ve 

hangi yöntemin hasta için daha uygun olacağı cerrah ve gastroenterolog tarafın-

dan tartıșılmalı ortak bir karar alınarak hastaya açıklanmalıdır. 

1- Ağır șiddetli kolit tedavisi bu yazının ÜK tedavisi kısmında tartıșıldığı için burada 

detaylandırılmayacaktır. Akut șiddetli kolitin primer tedavisi intravenöz kortikostero-

iddir, hasta hastaneye yatırılarak takip edilir ve cerrahi ekibin hastanın durumundan 

haberdar olması lazımdır. 3. günde steroid tedavisine yanıt vermeyen hastada IV 

infliximab ya da siklosporin kullanılır. Hastayı cerrahi tedaviden kurtarmak adına 

(kurtarma tedavisi) yapılan tedavi șekillerinde Infliximabın hangi doz ve sıklıkta 

kullanılması gerektiği konusunda ECCO rehberinde yeterli kanıt olmadığı bildiril-

mektedir.(4) Bunun haricinde çeșitli ardıșık kurtarma tedavileri șekilleri denenmiștir.

2- Medikal tedaviye refrakter hastalıkta da cerrahi tedavi gerekli olabillir. 

Cerrahi tedavinin zamanlaması da cerrahi tedavi kararı vermek kadar önemlidir. 

Gecikmiș bir cerrahi kararı hastanın optimal durumda operasyona verilmesini 

enegelleyebilir. Hastayı uzun süreli kombine immunsüpresyona maruz bırakmanın 

enfeksiyon riski mevcuttur. Uzun süreli baskılanamayan inflamasyon, beslenme 

desteği olmadan kașeksi yaratarak hastanın enfeksiyona açık hale gelmesine 

ayrıca postoperative komplikasyon açısından daha riskli olmasına neden olacaktır. 

Bu durum özellikle uzun süreli kortikosteroid tedavisine maruz kalan steroid bağımlı 

hastalık için geçerlidir. 

• ECCO 2022 rehberinde 20 mg dan daha yüksek dozlarda prednizolonun 6 

haftadan fazla kullanılmasının poș komplikasyonlarını artıracağı uyarısı yapılmıș-

tır.(4) Aynı rehberde azathioprine siklosporinin postop komplikasyon riskini 

artırmadığı ancak biolojik kullanımı ile poș komplikasyonlarında artıș olabileceği 

bildirilmiștir.(4)

• İdeal șartlarda enfekisyon riskini azaltmak için operasyon öncesinde steroid ve 

biolojik tedavi kesilmiș olmalıdır. Ancak steroid bağımlı bir hastada biolojik tedavi 

olmadan hastayı operasyona kadar idame ettirmek genellikle mümkün olmaya-

caktır. Bu nedenle genellikle hasta biolojik tedavi alırken cerrahiye devredilmek-

tedir. Bu durumda hastanın durumu cerrahi ekip tarafından değerlendirilir ve 

hasta açısından en uygun tedavi șekline (3 așamalı ya da modifiye 2 așamalı 

cerrahi gibi) karar verilir.

Cerrahi Tedavinin Komplikasyonları ve Yönetimi
Poș ile ilișkili postop komplikasyonlar arasında en sık görülen poșittir. Poșit uzun 

dönem takipte hastaların % 80 gibi çok büyük bir kısmında ortaya çıkar (g1). Poș’un 

Crohn hastalığı, afferent loop ileiti ve cuffitis diğer komplikasyonlarıdr. Ülseratif kolit 

hastasında, cerrahisi sonrası dönemde, rektumun anastamoz için bırakılmıș kısa 

rektum segmentinde ülseratif kolitin nüks etmesi cuffitis olarak adlandırılır. Bu tablo 

poș ile ilișkili diğer komplikasyonlardan farklıdır ve ülseratif kolit gibi tedavi edilir. 

Poșit poșun mukozal inflamasyonu olup aslında mikrobiota değișikliği ile meydana 

gelen bir tür ileittir. Ana tedavi șekli antibiotik tedavisi ile mikrobiotayı modifiye 

etmektir. Bazı vakalarda sık tekarlayan poșit atakları görülür. Bazı vakalarda steroid 

refrakter kronik bir poșit hali meydana gelebilir. Poșit hali 4 haftadan kısa sürdü-

ğünde akut, 4 haftadan uzun sürdüğünde kronik olarak adlandırılır. Yılda 3 kereden 

fazla atak olduğunda tekrarlayıcı olarak adlandırılır. Poșit tedavisinde sıklıkla metro-

nidazol ve ciprofloksasin kullanılmaktadır. Her iki ilacın da etkin olduğu gösterilmiș-

tir.(6) Rifaximinin plaseboya göre daha etkin olmadığını gösteren 1 adet rkç mevcut-

tur.(6,7) Kronik antibiotik refrakter poșitte biolojik tedavi kullanılabillir, Infliximabın 

adalimumab ve vedolizumabdan daha etkin olabilemektedir.(8)

Çok daha az görülen poș’un Crohn hastalığı olarak tanımlanan durum ülseratif kolit 

tanısı ile poș cerrahisi geçirmiș bir kișide meydana gelen Crohn hastalığında 

görülen fistül ve obstrüksüyon gibi komplikasyonların ortaya çıkmasıdır. Poș 

cerrahisi sonrası prevalansı % 10 civarındadır.(6) Bu hastaların bir kısmında afferent 

urve içinde de inflamasyon meydana gelmekte ve bu hastaların durumu sadece 

bu alana sınırlıysa afferent loop ileiti olarak adlandırılmaktadır. Poșun Crohn hastalı-

ğı ayırıcı tanısı güç bir durumdur, perianal MR gibi gerekli radyolojik görüntülemeler 

yapılarak operasyonu gerçekleștiren cerrahi ekip ile birlikte değerlendirilmelidir, 

çoğu zaman komplike bir perinal Crohn hastalığı gibi tedavi edilmeleri gerekmekte-

dir. En önemli sorun bazı hastalarda tekrarlayan komplikasyonlar nedeniyle poșun 

kullanılamaması ve hastanın kalıcı ileostomiye mecbur kalmasıdır. Poșun Crohn 

hastalığının erken yașta tanı alan ve erken yașta cerrahiye verilen hastalarda, 

ailesinde İBH yükü olanlarda ve sigara içenlerde daha sık görülür.(9) 

İBH’DA CERRAHİ
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CROHN HASTALIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Endikasyonları

• Komplike Crohn hastalığı: stenozan hastalık ve penetran hastalık

• Perianal hastalık

• Tedavi yanıtsızlığı

• Displazi ve malignite gelișimi

• Acil cerrahi gerektirecek durumlar

LOKALİZE İLEOÇEKAL HASTALIKTA CERRAHİ

Lokalize ileoçekal tutulumlu Crohn hastalığında cerrahi, semptomların kontrol altına 

alınması, komplikasyonların önlenmesi ve yașam kalitesinin arttırılması için tedavi 

seçeneklerinden biridir. Genellikle cerrahi striktür veya obstrüksiyon varlığında, 

fistüllerin veya apselerin drenajı veya inflamasyonun bölgesel kontrolü gerektiğinde 

ilk seçenek olarak karșımıza çıkar.

LIRIC çalıșmasında konvansiyonel tedavilere yanıtsız bir hasta grubu laparoskopik 

ileoçekal rezeksiyon ve infliximab gruplarına ayrılmıș ve takipte iki tedavi seçeneği 

arasında anlamlı farklılık olmadığı gösterilmiștir. Ortanca 4 yıllık takip süresi boyun-

ca, infliksimab grubundaki hastaların yaklașık üçte birine cerrahi gerekirken cerrahi 

grubundaki hastaların yaklașık dörtte birine infliksimab gerekmiștir. 

Crohn hastalığında birçok klinik çalıșmada gösterilmiștir ki biyolojiklere yanıt oranları 

genellikle uzun süreli hastalığı olan veya farklı tedavilere dirençli olduğu kanıtlanmıș 

hastalarda daha düșüktür. Verilen tedavilere yanıt olasılığının azalması göz önüne 

alındığında, tıbben dirençli ancak cerrahi olarak tedavi edilebilir lokalize hastalığı 

olanlarda cerrahi yaklașımlar yașam kalitesini geri kazandırmak ve uzun süreli 

kontrolsüz inflamasyondan, uzun süreli steroid kullanım ihtiyacı, çoklu ilaç tedavile-

rinden kaynaklanan komplikasyon risklerini azaltmak için bir alternatif olarak değer-

lendirilmelidir. İleoçekal rezeksiyon konvansiyonel tedavilerin bașarısız olduğu veya 

konvansiyonel tedavilere yanıt alındığı halde takipte nüks gelișen lokalize ileoçekal 

hastalık varlığında ve ilaç kullanmak istemeyen hastalarda da tercih edilebilir. 

kısa sürede gelișmiș belirgin obstrüktif semptomların varlığında anti-TNF’lere yanıt 

daha iyi olacaktır. 

Akut obstrüksiyonda hastalar genellikle șiddetli bulantı, kusma, karın șișkinliği ve 

gaz-gaita çıkıșının olmaması ile bașvurur. Bu hastalarda öncelikle konservatif 

tedaviler (bağırsak istirahati, nazogastrik sonda takılması ve hidrasyon gibi) ve 

sonrasında planlanmıș bir cerrahi tedavi tercih edilmelidir. Konservatif tedaviler 

elektif cerrahi öncesi beslenme ve immünsüpresyon durumunun optimize edilmesi-

ni sağlar. 

Klinik veya radyolojik olarak peritonit, bağırsak iskemisi bulguları ve perforasyon 

mevcutsa acil cerrahi tedavi gerekir. 

Endoskopik balon dilatasyonu, tek bașına veya diğer tedavi yöntemleriyle birlikte 

kullanılabilir. Crohn hastalığına bağlı darlıklarının ve anastomoz darlıklarının cerrahi 

rezeksiyon veya striktüroplasti ihtiyacını önleyebilir veya geciktirebilir. Özellikle kısa 

segment (<5 cm) darlık varlığında, düz, kolonoskop ile kolay ulașılabilir izole 

darlıklarda, ileokolik anastomoz darlıklarında cerrahiye bir alternatif olarak hastanın 

tercihine sunulabilir. 

Duodenal darlıklar için endoskopik müdahalenin bașarı oranı, diğer bölgelere göre 

daha düșüktür. Endoskopik olarak erișilebilen ileal darlıklar da balon dilatasyonuna 

uygundur, ancak komplikasyon oranları ve nüks oranları daha yüksektir. Balon 

dilatasyonu sırasında en sık görülen komplikasyonlar kanama ve perforasyondur. 

Edoskopik olarak uygulanabilecek bir diğer seçenek dar segmente yönelik stent 

uygulanmasıdır. Endoskopik yöntemlerin bașarısı yüksek olsa da tekrarlayan 

uygulamalar gerekebileceği, nüks görülebileceği ve takiplerinde rezeksiyon ihtiyaç-

ları gelișebileceği de unutulmamalıdır. 

Striktüroplasti
Bağırsak uzunluğunun kaybına yol açmadığından ince bağırsak darlıklarının cerrahi 

tedavisi için tercih edilen bir yöntemdir. Özellikle daha önce ince bağırsak rezeksi-

yonu geçirmiș ve kısa bağırsak riski bulunan hastalarda öncelikli tercih olmalıdır. 

bağırsak uzunluğunun korunmasını maksimize etmek önemlidir. İBH cerrahının 

farklı türdeki cerrahi yöntemleri, gelenksel ve geleneksel olmayan striktüroplastileri 

tanıması önemlidir. Kolonik dalrıklarda striktüroplasti önerilmez.

Diversiyon
Crohn hastalığında, genellikle perianal fistül hastalığı için veya yüksek riskli bir 

anastomozdan kaçınmak için kullanılır. Bunun yanında obstrüksiyon gelișimini 

önlemek için de (örn. anal kanalda darlık varlığı) bir seçenek olabilir. Diversiyon 

seçenekleri arasında ileostomiler ve kolostomiler bulunur. 

PENETRAN CROHN HASTALIĞI 

Genel olarak penetran hastalık; antibiyotik veya perkütan drenaj ile tedavisi bașarı-

sız olan batın içi veya retroperitoneal yerleșimli apseler, perforasyon, devam eden 

semptomu bulunan fistüller, medikal tedaviye yanıtsızlık ve septik durumlar gibi 

nedenlerle cerrahi için birçok endikasyon barındırır. 

İntraabdominal apse varlığında tek bașına antibiyoterapi yetersizdir ve apse 

varlığında mevcut immunsupresif tedaviye devam edilmesi batın içi enfeksiyon 

riskini arttıracaktır. Bu nedenle belirgin ve erișilebilir intraabdominal apselerin 

ultrasonografi ve/veya BT eșliğinde perkütan drenajı ve antibiyoterapi her zaman 

tedavide birinci seçenek olmalıdır.

İntraabdominal apsenin drenaj ve antibiyoterapi ile kontrol altına alınmasından 

sonra ilgili bağırsak segmentinin rezeksiyonu için cerrahi gerekliliği hasta özelinde 

değerlendirilmelidir. Lokalize apselerin drenaj ve antibiyotikle tedavisinden sonra 

her zaman cerrahi gerekli olmayabilir ancak drenaj sonrası rezeksiyon yapılanlarda 

yapılmayanlara oranla nüks riskinin daha düșük olduğu gösterilmiștir. 

Rezeksiyon sonrası kısa bağırsak riski olușturan durumlar (örn. uzun segment 

tutulumu) var ise rezeksiyon ötelenebilir. Direçli hastalık varlığı, darlık varlığı, entero-

kutan fistül varlığında cerrahi ihtiyacının olabileceği bilinmelidir. Yapılan çalıșmalar-

da, drenaj yapılarak batın içi apse kontrolü ve antibiyotik tedavisi sonrasında cerrahi 

10 cm’den kısa olan darlıklarda, birden fazla darlık varlığında veya bağırsak uzunlu-

ğunu koruma ihtiyacının olduğu durumlarda öncelikle tercih edilir. Eșlik eden fistül, 

apse, premalign/malign lezyon varlığında striktüroplasti tercih edilmez.

Geleneksel Heineke-Mikulicz striktüroplasti genellikle 10 cm uzunluğa kadar olan 

darlıklar için kullanılırken, 10-25 cm arası orta uzunlukta darlıklar için Finney prose-

dürü gibi modifiye edilmiș bir teknik ve daha uzun darlıklar için bir enteroenterosto-

mi (Michelassi prosedürü) kullanılmaktadır. Uzun (>20 cm) terminal ileal darlığı 

olan hastalar için D’Hoore tekniği tanımlanmıștır. Bu, terminal ileumun modifiye 

edilmiș bir yan-yana striktüroplastisidir ve Michelassi tekniği gibi izoperistaltiktir. 

Cerrahi morbidite, darlık uzunluğuyla ilișkili değildir ve genellikle %8-15 aralığında-

dır. Uzun vadeli sonuçlar olumlu olup, striktureplastinin rezeksiyona kıyasla daha 

iyi sonuçlar sağladığını göstermektedir. 

Rezeksiyon
İleokolik rezeksiyon, Crohn hastalığında özellikle de ileal dalrık varlığında en sık 

yapılan cerrahidir. Son yayınlar, ileokolik rezeksiyon yapılan hastalarda mezenteri de 

rezeksiyona dahil etmenin nüks riskini azaltabileceğini göstermektedir. Nüksü en aza 

indirmek için öneri, terminal ileal darlıklar için mezenterik rezeksiyon veya mezenteri 

dıșarıda bırakan bir anastomoz (örneğin Kono-S anastomozu) yapmaktır. 

Multiple darlığı olan hastalarda eğer geride yeterli ince bağırsak uzunluğu mevcutsa 

ve tüm striktür alanlarını içerek șekilde bir rezeksiyon yapılabiliyor ise çoklu striktü-

roplasti yerine cerrahi rezeksiyon tercih edilmelidir. Kompleks cerrahiden kaynakla-

nabilecek potansiyel postoperatif komplikasyonlar, kısa bağırsak riski, hastanın 

peroperatif durumu (kortikosteroid ve immünsüpresif ilaç kullanımı, serum albümin 

değeri, anemi varlığı, beslenme durumu) göz önünde bulundurularak uygun 

yönetim planlanmalıdır.

Crohn hastalığında ince bağırsak obstrüksiyonuna bağlı cerrahi gerektiğinde, 

bağırsağı mümkünse cerrahi öncesi MR enterografi ile detaylı olarak değerlendir-

mek önemlidir. MR enterografi, inflame darlıklar (yoğunlaștırılmıș medikal tedavi 

bir seçenek olabilir) ile fibrotik darlıkları ayırt etmede değerlidir. Cerrahi planlanırken 

Medikal tedavi tek bașına veya cerrahi ile birlikte bazı hastalara enterovajinal ve 

enterovezikül fistül yönetiminde fayda sağlayabilir gibi görünmektedir. Hastalar, 

multidisipliner toplantılarda tartıșılmalı ve tedavi, hastaların semptomları ve mevcut 

durumları dikkate alınarak bireyselleștirilmelidir.

Enteroenterik Fistüller
Enteroenterik fistüller her zaman klinik bulgu vermez ve uzlașı rehberleri, bunların 

her zaman cerrahi gerektirmediğini kabul etmektedir.

Enterokütan Fistüller
Enterokütanöz fistüller genellikle aktif Crohn hastalığında inflame segmentlerin 

olduğu alanlarda ortaya çıkar ve sıklıkla intraabdominal apse ve luminal darlıkla 

karșımıza gelir. Enterokütanöz fistüller sıklıkla cerrahi olarak tedavi edilir ancak 

anti-TNF tedavisi ile fistül kapanmasının gerçekleștiğini bildiren olgular da mevcut-

tur. 

Tedavi planlanmasında hem hastanın klinik bulguları ve mevcut durumu hem de 

fistülle ilișkili komplikasyonların birlikte değerlendirilmesi gerekir. Örneğin, yüksek 

debili bir fistül nedeni ile meydana gelen malnutrisyon veya fistül ilișkili luminal 

darlık durumunda cerrahi müdahale gerekecektir. 

İmmünsüpresif tedavinin fistül kapanmasındaki rolü hakkında kesin kanıtlar çok 

azdır. Bir fistül aktif inflamasyonla ilișkilendirilmișse, o zaman medikal tedavi faydalı 

olabilir, ancak postoperatif dönemde gelișmiș bir füstülün kapanmasında medikal 

tedavinin yeri olmayacaktır.

Enterokutan fistülü olan 48 hastalık retrospektif bir seride, hastaların 21’inde fistül 

postoperatif dönemde gelișmiști. Hastaların üçte birinde birden fazla fistül traktı 

vardı ve dörtte biri yüksek debili fistüldü. Bu hasta grubuna anti-TNF bașlandığında 

üçte birinde fistülün iyileștiği görüldü ancak bunların yarısı 3 yıllık bir takip süresin-

de nüks etti. Hastaların üçte birinde ise anti-TNF tedavisi sırasında intraabdominal 

apse geliști. Genel olarak hastaların %54’ünde anti-TNF tedavisine rağmen cerrahi 

gerektiği bildirildi. 

Fistülün karmașıklığının artması (birden fazla trakt, yüksek debili fistül, apse 

gelișimi) mortalite de dahil olmak üzere olumsuz sonuçlarla ilișkilidir. Düșük debili 

enterokutan fistüllerin tedavisinde immünmodülatör ve biyolojik tedavinin yeri 

olabilir ancak yüksek debili ve kompleks fistüllerin kontrolü için cerrahi gereklidir. 

Tüm enterokutan fistülü olan hastaların multidisiplinliner bir ekip tarafından yönetil-

mesi gerekmektedir.

Perforasyon
İnce bağırsak veya kolonda serbest perforasyonu olan hastalarda acil cerrahi 

gereklidir. Hemodinamik olarak stabilizasyonun sağlanamaması, intraabdominal 

sepsis varlığı veya diğer risk faktörleri varlığında (malnütrisyon, albümin düșüklüğü 

veya kronik glukokortikoid kullanımı gibi) primer anastomoz yerine bir diverting 

stoma tercih edilmelidir. Risk faktörü olmayan, stabil hastada primer anastomoz 

bir seçenek olabilir.

CROHN HASTALIĞININ CERRAHİ TEDAVİSİNDE CERRAHİ TEKNİKLER 

Uygun hastada ve cerrahın tecrübesine de bağlı olarak laparoskopik cerrahi ön 

planda tercih edilmelidir. Laparoskopik cerrahi ve açık cerrahi arasında postop 

yönetimde farklılık olmadığını gösteren çalıșmalar olmakla birlikte, laparoskopik 

cerrahide postop komplikasyonların ve insizyonel hernilerin daha az olduğunu 

gösteren çalıșmalar da mevcuttur.

Steroid kullanan hastalarda preop dönemde steroid kesilemedi veya azaltılamadı 

ise geçici stoma açılması bir seçenek olarak düșünülebilir.

Primer anastomoz ve koruyucu stoma veya anastomoz olmadan ve split stoma 

sonrası sekonder anastomoz stratejilerini karșılaștıran çalıșma yoktur. Burada karar 

hastanın mevcut klinik durumuna ve cerrahın tecrübesine göre verilmelidir. Bununla 

birlikte, 6 haftadan uzun süredir ve 20 mg ve üzerinde prednizolon eșdeğerinde 

steroid kullanımın, ameliyat sonrası enfeksiyöz komplikasyonlar ve anastomoz 

kaçakları açısından risk olușturduğu unutulmamalıdır. 

Stoma ile ilgili en sık görebileceğimiz komplikasyonlar; stoma defonksiyonu, 

prolapsus ve herniler, fazla sıvı kaybına bağlı akut renal yetersizliktir.

Proktokolektomi için risk faktörleri; șiddetli refrakter perianal hastalık, kombine 

tıbbi tedavi gereksinimi ve birden fazla biyolojik ilaç kullanımı geçmișidir. Bu hasta 

grubunda erken kolektomi ve end ileostomi bir seçenek olarak tartıșılabilir. 

Perianal hastalık öyküsü ve ileal tutulumu olmayan refrakter pankolonik tutulumlu 

Crohn hastalığı olan seçilmiș hastalarda restoratif proktokolektomi ile ileal poș anal 

anastomoz düșünülebilir. Ancak poș disfonksiyonu ihtimali her zaman akılda 

tutulmalıdır.

Yapılan çalıșmalarda total kolektomi ve IPAA yapılmıș ülseratif kolitli hastalarda 

crohn tanılı hastalar karșılaștırılmıș ve erken dönem komplikasyonlar (anastomoz 

kaçakları, pelvik sepsis gibi) arasında anlamlı fark gözlenmezken, anastomoz 

dalıkları, poș disfonksiyonu, end ileostomiye geçiș, uzun dönem komplikasyonlar 

CH grubunda anlamlı oranda fazla bulunmuștur.

CH’de cerrahinin planlanma süreci karmașıktır ve her hasta multidispliner olarak 

kendi özelinde değerlendirilmelidir. Cerrahın eğitimi, kullanacağı yöntemle ilgili 

uzmanlığı da bu süreçte belirleyici olacaktır. 

PERİANAL FİSTÜL VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Crohn hastalığında kompleks perianal fistül varlığı durumunda tıbbi tedaviler ile 

cerrahi tedavileri doğrudan karșılaștıran prospektif çalıșma bulunmamaktadır. 

Mevcut kılavuzlar fistülü kontrol etmede her iki yaklașımın da birarada kullanılması-

nı önermektedir.

Cerrahi Drenaj
Yapılan çalıșmalardaki hasta gruplarının heterojenitesi ve retrospektif olușları 

nedeni ile perianal fistüllerde tek bașına anti-TNF tedavi ile anti-TNF + cerrahi 

kombinasyonunun birbirine üstünlükleri gösterilememiștir.

Anti-TNF tedavisi, vedolizumab ve ustekinumab kullanan hasta grubunda primer 

anastomoz yapılmasının güvenli olduğu bildirilmiștir.

Striktür ve obstrüktif semptomlar olușturmayan sınırlı hastalık varlığında (ileal 

tutulum <40 cm) laparoskopik rezeksiyon, infliksimab tedavisine alternatif bir 

seçenektir. 

Çok merkezli Avrupa çalıșmasında, konvansiyonel tedavinin bașarısız olduğu 143 

hasta alınmıș ve rezeksiyon infliximab kollarına randomize edilmiș. 12 aylık takip 

süresinin sonunda postop kompliksyonlar ve yașam kalitesi skorları açısından hasta 

grupları arasında anlamlı farklılık saptanmamıștır. Aynı grupta ortalama 4 yıllık takip 

süresinde, infliksimab tedavisi alan hastaların %37’sine rezeksiyon gerektirirken, 

cerrahi kolundaki hastaların %26’sın anti-TNF ihtiyacı olmuștur. 

Bir tek kolon segmenti etkilendiğinde, segmental kolon rezeksiyonu bir seçenek 

olabilir. Birden fazla etkilenen kolon segmentinin tutulumu varlığında genellikle 

tercih edilen yaklașım subtotal/total kolektomidir. Üç yöntemin karșılaștırıldığı bir 

meta-analizde nüks ve komplikasyonlar açısından fark gösterilmemiș olsa da bir 

bașka meta-analizde komplikasyon oranları segmenter rezeksiyonda en yüksek, 

subtotal kolektomide en düșük bulunmuștur Tüm bunlar göz önünde bulunduruldu-

ğunda subtotal kolektomi daha güvenli bir prosedür gibi görünmektedir. Burada 

unutulmaması gereken subtotal kolektomide nüks ve tekrarlayan cerrahi gereksini-

minin total proktokolektomiden fazla olduğudur. 

Daha önce ince bağırsak rezeksiyonu da geçiren hastalarda hastalıklı segmente 

segmenter rezeksiyon yapılması ön planda tercih edilen yöntem olmalıdır.

Saptırıcı Stoma
Tedaviye refrakter kolonik Crohn hastalığında önemli 2 seçenek mevcuttur.

Șiddetli aktif hastalık varlığında subtotal/total kolektomi öncesi saptırıcı bir ileostomi 

ile yoğunlaștırılmıș tedavi hastayı acil cerrahiden kurtarabilir ve perioperatif dönem-

deki hazırlıkların ve cerrahi planının optimizasyonunu sağlayabilir.

2021’de yapılmıș olan PISA çalıșmasında perianal fistüllü hastalar (tek açıklığı olan 

tek fistül) 1 yıl süre ile kronik seton drenajı yapılanlar, 6 ay süre ile anti-TNF alanlar 

ve 4 ay süre ile anti TNF + fistüle plasti uygulananlar olarak 3 gruba ayrılmıș, takip 

süresinin sonunda en çok nüks seton uygulanan grupta en az nüks ise anti TNF 

+ fistül plasti grubunda görülmüștür. Yașam kalitesi açısından gruplar arasında 

anlamlı farklılık saptanmamıștır.

Günlük pratikte öneri, seton drenajı ile perianal sepsisin kontrol altında tutulması 

ve anti-TNF verilebilmesi için uygun șartların sağlanmasıdır. Hastaların mutlaka 

perianal muayenelerinin yapılıp genel cerrahi ile konsülte edilmeleri gereklidir.

İntersfinkterik Fistül Traktının Ligasyonu (LIFT)
Perianal fistüllerin cerrahi tedavileri arasındaki son seçeneklerden biridir. Kompleks 

fistüllerin tedavisinde kullanılır. LIFT, özellikle düșük yerleșimli ve intersfinkterik 

nitelikteki perianal fistüller için etkili bir tedavi seçeneği olarak kabul edilir. Nispeten 

düșük komplikasyon oranlarına sahiptir ve bazı diğer cerrahi tekniklere göre anal 

kontinansı daha iyi korur. Ancak, bașarısı fistülün özelliklerine ve hastanın bireysel 

faktörlerine bağlı olarak değișebilir.

Genel olarak, veri yetersizliği nedeniyle, perianal CD fistüllerinin tedavisinde LIFT’in 

rolü belirsizliğini korumaktadır.

Endorektal İlerletme Flepleri
Crohn hastalığı ve kompleks perianal fistülleri olan hastalar için terapötik bir 

seçenektir.

Bir meta-analizde, Stellingwerf ve arkadașları, Crohn hastalığı perianal fistülleri 

olan 35 hastada %61 bașarı oranı gözlemlediler, bu da intersfinkterik fistül traktının 

ligasyonu [LIFT] prosedürünün bașarı oranından [%53] anlamlı bir șekilde farklı 

değildi. Ancak, flep sonrası inkontinans oranları önemli ölçüde daha yüksekti [7,8% 

ve 1,6%].

Fibrin Glue Uygulamaları
Kompleks perianal Crohn hastalığı olan hastalar için sınırlı etkinliğe sahip olabilecek 

potansiyel bir tedavi yöntemi olabilir. Fibrin glue’nin etkinliği ile ilgili yapılmıș 

çalıșmaların tümünün ortak özelliği, bu tekniğin nispeten iyi güvenlik profiline sahip 

olması ve hiçbir çalıșmada sfinkter hasarının bildirilmemiș olmasıdır.

Kök Hücre Tedavileri
Saptırıcı stoma

Tıbbi veya cerrahi müdahalelere dirençli kompleks perineal Crohn hastalığının 

neden olduğu pelvik sepsis ve semptomlar, bir yönlendirici stoma ile kontrol altına 

alınabilir. Ancak, fistül iyileșme oranı ve stoma kapatma oranı sınırlıdır.

Yapılan çalıșmaların kanıt düzeyi düșük olup diğer seçeneklerle karșılaștırmalı 

değildir. 16 kohortu içeren 566 hastalık bir meta-analizde klinik yanıt %63.8 olarak 

bildirilmiș ancak stoma kapatılması sonrası hastalık nüks oranları oldukça yüksek. 

Saptırıcı stoma ile beraber anti-TNF kullanımının devam edildiği tek merkezli 77 

hastalık çalıșmada nüks oranları daha düșük olup, bu kombinasyon daha iyi bir 

alternatif olabilir. Saptırıcı stoma geniș rezeksiyon veya proktokolektomiye alternatif 

bir seçenek olarak sunulabilir. Kalıcı stomanın kabul edilmesine kadar hastaya 

zaman tanıyabilir.

CROHN HASTALIĞINDA PERİOPERATİF OPTİMİZASYON

Crohn hastalığında tıbbi tedavideki gelișmelere rağmen, cerrahi gereksinimi 

%20-%30 arasında değișmektedir. Ameliyat sonrası komplikasyonlar, İBH 

cerrahisi geçiren hastalarda yaygındır. Özellikle de acil cerrahiler sonrası kompli-

kasyon risk daha yüksektir.

Preoperatif nütrisyon durumu kontrol edilmelidir.
Ağır malnütrisyon (BMI <18,5 kg/m2 ve son zamanlarda vücut ağırlığının %10’un 

üzerinde kaybı), özellikle intra-abdominal sepsis ve artmıș mortalite ile ilișkilidir. 

Cerrahi planlanan tüm hastaların beslenme durumlarının ve malnütrisyon riskleri-

nin değerlendirilmesi gerekir. Malnutrisyon riski altındaki hastalara oral beslenme 

takviyesi verilmelidir. Eğer oral beslenme takviyeleri tolere edilemiyorsa, enteral 

beslenme düșünülmelidir ve beslenme hedefleri enteral yolla sağlanamıyorsa 

parenteral beslenme kullanılmalıdır. 

Avrupa Parenteral ve Enteral Beslenme Derneği (ESPEN), büyük barsak cerrahisi 

geçirecek ve hafif derecede malnütrisyon yașayan hastalarda cerrahi öncesi 7-10 

gün süreyle beslenme desteği önermektedir. 

Elektif cerrahi ideal olarak malnütrisyon tedavi edilene kadar ertelenmelidir. 

Ancak, acil bir durumda bu mümkün olamayacağından yapılacak operasyonun 

türü komplikasyon riskini en aza indirecek șekilde planlanmalıdır. 

Preoperatif serum albümin değerleri kontrol edilmelidir. 
Hipoproteinemi (albumin <30 g/L), ciddi inflamasyon varlığında veya malab-

sorpsiyona bağlı oldukça sık görülse de beslenme durumunu tümü ile yansıt-

maz. Bu düzeydeki hipoproteinemi, postoperatif intra-abdominal sepsis riskiyle 

ilișkilidir. İntravenöz albumin kullanımını destekleyen kanıt zayıftır ve beslenme 

desteği tek bașına düșük albumin seviyelerini normale döndürmek için çok 

olası değildir. Ancak beslenme albümin değerlerini yükseltmede önemli bir 

destekleyici önlemdir.

Preoperatif Anemi
Preoperatif anemi (erkeklerde Hb <130 g/L ve kadınlarda <120 g/L) postoperatif 

intra-abdominal sepsis riskini artırır. Aneminin düzeltilmesi kanama, anastomoz 

kaçakları, postoperatif perforasyon, pnömoni gibi septik komplikasyonların da 

azaltılmasını sağlar. Aneminin erken tanınması ve tedavi edilmesi önemlidir. 

Tercihen oral veya intravenöz demir preperatlarının kullanılması önerilir.

Kortikosteroidler
Kortikosteroid tedavisi sırasında cerrahi geçiren hastalar postoperatif enfeksiyöz 

komplikasyonlar ve anastomoz kaçakları açısından artmıș risk altındadır. Özellikle 

de yüksek dozda steroid alanlarda (40 mg prednizolon veya daha fazlası) risk en 

fazladır. Elektif olarka planlanmıș cerrahilerden önce kortikosteroidler mümkünse 

kesilmeli veya mümkün olan en düșük doza geçilmelidir. 

Thiopurinler
İmmünsüpresif tedavinin (tiyopürinler ve metotreksat) cerrahiye kadar kullanımı 

ile ilgili postoperatif komplikasyon riskinde bir artıșla ilișkili olduğuna dair veri 

yoktur. 

Anti-TNF’ler
Perioperatif dönemde anti-TNF tedavisi alan Crohn hastalarında cerrahi kompli-

kasyon riski ile ilgili sistemik derleme ve meta-analizlerde, enfeksiyöz komplikas-

yon riskinde küçük bir artıș olduğunu göstermektedir ancak bu risk, kortikosteroid 

kullanımı riskinden daha azdır.

Operatif risk, anti-TNF tedavisine ek olarak fistül varlığı, apse varlığı, düșük 

albumin, anemi ve kortikosteroid kullanımı gibi diğer risk faktörlerine dayanmak-

tadır. 

Crohn hastalığında riskin anti-TNF ilaç seviyeleri ile ilișkili olduğuna ișaret eden 

yayınlar da bulunmaktadır. Hastanın klinik durumu uygun ise infliksimab için 

cerrahi öncesinde 6-8 hafta, adalimumab için ise 4 hafta öncesinde kesilmesi 

önerilebilir. Kesmek uygun değil ise enjeksiyonların operasyondan önce mümkün 

olduğunca uzun bir ara ile düzenlenmesi önerilir. 

Hastaların perioperatif medikal tedavilerinin düzenlenmesinde cerrahinin türü de 

önemlidir. Proktokolektomi geçiren hastalarda, kortikosteroidler yara yeri 

iyileșmesini bozacaktır. İki așamalı IPAA prosedürü, anti-TNF tedavisi alan 

hastalarda üç așamalı prosedürden daha fazla komplikasyon riski tașımaktadır. 

Poș cerrahisi, doğasında bulunan risklerle karmașıktır ve poș olușumunda 

basamaklı bir yaklașımhem kortikosteroid kullanan hastalarda hem de anti-TNF 

kullanımı durumunda daha emniyetli olacaktır. Kortikosteroid ve anti-TNF’lerin 

kesilebildiği hastalarda elektif cerrahi daha uygun olacaktır. 



Tuğçe Eșkazan, İbrahim Hatemi
İstanbul Üniversitesi, Cerrahpașa Tıp Fakültesi, Gastroenteroloji Bilim Dalı

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında (İBH) cerrahi tedavi gereksinimi hastalık 

süresiyle ilișkilidir. Bu konudaki bir metananalizde Crohn hastalığında 1. yılda % 

16 olan cerrahi sıklığı, 10. Yılda % 45’e çıkmakta, ülseratif kolit için bu oranlar % 

4.9 ve % 15.6 olarak verilmektedir.(1) 

Crohn hastalığında henüz komplikasyon gelișmeden yapılan etkin bir tedavinin 

cerrahi ihtiyacını azaltabileceği düșünülmektedir. Akut șiddetli ülseratif kolitte 

etkin bir medikal tedavi kolektomi ihtiyacını öteleyebilir ve hatta bazı hastalarda 

cerrahi gerekisnimini tamamen ortadan kaldırabilir. Ancak erken biolojik tedavinin 

(tanıdan itibaren 3 yıl içinde) Crohn hastalığında cerrahi ihitiyacını azalttığını 

gösteren meta analiz verisi mevcutken, durum ülseratif kolit için tam tersidir.(2,3) 

Bunun nedeni muhtemelen, erken biolojik tedavinin ülseratif kolitte etkin 

olmaması değil, bu tedaviye ihtiyaç gösteren ülseratif kolit vakalarının daha ağır 

vakalar olmasıdır.

ÜLSERATİF KOLİTTE CERRAHİ TEDAVİ
ÜK açısından cerrahi tedavi bașlıca iki durumda gerekli olabillir:

1- Ağır șiddetli ülseratif kolit (ÜK)

2- Medikal tedaviye yanıtsız (refrakter) kronik aktif kolit

• Ağır șiddetli ÜK ilk atakta %10-20, kronik hastalık zemininde %30-40 oranında 

kolektomi gerektirebilir.(4)

• En fazla kabul gören cerrahi operasyon șekli restoratif total proktokolektomi ileal 

poș anal anastamoz operasyonudur. Seçilmiș hastalarda rektum koruyucu total 

kolektomi planlanması söz konusu olabilir.(5)

• Nadiren kalıcı end ileostomi hasta için en uygun tedavi olabilir. Cerrahi tedavi 

kararı multidisipliner bir konseyde hastanın yașı, hastanın istekleri, kadınlarda 

gebelik isteği gibi çeșitli faktörler göz önüne alınarak alınmalıdır.

• Proktokolektomi operasyonunun çeșitli biçimleri vardır, genel anlamda restorati-

İBH’DA CERRAHİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026222

STRİKTÜR VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında fibroblast infiltrasyonu, düz kas kompozisyo-

nundaki değișim ve kollajen birikimi sonucu bağırsak duvarında yapısal değișiklikler 

olușturarak striktürlere yol açar. CH tanısından sonraki ilk on yılda hastaların üçte 

birinden fazlasında strüktür gelișir. 

Striktürler; inflamatuar, fibrotik veya ikisinin karıșımı olabilir. Mevcut preoperatif 

görüntüleme yöntemleri kullanılarak inflamasyon ile fibrozis arasındaki ayrımı yapmak 

her zaman mümkün olmaz ancak tedavi planlanırken bu ayrım oldukça önemlidir. 

Crohn hastalığında striktür varlığında tedavi planlanırken, darlığın fibrotik mi 

inflamasyona ikincil mi olduğu, prestenotik dilatasyonun olup olmadığı, tutulan 

segmentin uzunluğu ve striktürün lokasyonu, endoskopik tedavilerin uygulanabilirli-

ği mutlaka değerlendirilmelidir. 

İnflamatuvar darlıklarda medikal tedavilere yanıt iyi iken fibrotik darlıklarda cerrahi 

tedavileri ön planda düșünmek gerekir. Kısa segment darlıklarda endoskopik 

tedaviler de bir seçenek olabilir. Malignite gelișimine bağlı olușan bir darlıkta tedavi 

seçenekleri arasında rezeksiyon veya palyatif stentleme yer alır. Tedavi planlanırken 

Crohn hastalığının tekrarlayıcı doğası göz önünde bulundurulmalıdır. Rezeksiyon 

planı yapılacaksa hastada tekrarlayan rezeksiyon öykülerini göz önünde bulundur-

mak ve hastayı kısa bağırsak riski açısından da değerlendirmek gereklidir. Aynı 

șekilde balon dilatasyonu yapılacak hastalarda da nüks riskinin varlığı göz ardı 

edilmemelidir. Geleneksel olarak bağırsak uzunluğunun korunması her durumda 

önceliklidir ancak, hastalıklı mezenterinin korunması, nüks riskinde bir artıșa neden 

olacaktır. Bu zorlu klinik senaryoda sonuçları iyileștirmek için hastanın multidisipli-

ner bir ekip tarafından tüm yönleri ile değerlendirilmesi gerekir. Preoperatif faktörle-

rin, darlık sonrası sonuçlarda önemli katkıda bulunduğu da unutulmamalıdır; bunlar 

arasında batın içi sepsis varlığı, albumin, karın içi apse ve hastanın almakta olduğu 

steroid ve biyolojik tedavileri de dahil olmak üzere kullandığı ilaçlar yer almaktadır.

Orta dereceli bir prestenotik dilatasyon, dilatasyon olmayıșı ve ileri derecede 

dilatasyon varlığına göre anti-TNF ye iyi yanıt ile ilișkili bulunmuștur. Aynı șekilde 

yapılan hastalarda, drenaj yapılmadan cerrahi yapılanlara göre komplikasyon 

oranları ve stoma gereksiniminin daha az olduğu gösterilmiștir. 

Crohn hastalığında penetran davranıș paterni varlığında acil rezeksiyondan kaçınıl-

malıdır. Çünkü penetran hastalığın kronik ve komplike olușu, operasyon sonrası 

kalan gastrointestinal traktın bütünlüğünü korumada olușabilecek güçlükler, 

beslenme ilișkili doğabilecek problemler, postoperatif iyileșmeyi etkileyebilecek 

immünsupresif ilaçların kullanımı göz önüne alındığında bu hastaların cerrahisinin 

de komplike olduğu açıktır.

Karın duvarı apseleri, rektus kılıfı ve psoas kasını içeren retroperitoneal apseler, 

karın içi apselere göre daha az yaygın ancak kontrol altına alınması daha zor 

durumlardır. Bu hastalarda mutlaka erken dönemde cerrahi tedavi gereklidir.

Apse nedeni ile peritonit gelișmiș olgularda da cerrahi tedavi zorunludur. İdeal 

olarak, cerrahi batın içi sepsisin kontrol altına alınması sonrasında planlı șekilde 

gerçekleștirilmelidir.

ÖZEL DURUMLAR

Enterovezikal ve Enterovajinal Fistül Varlığı
Bu tür fistüllerin varlığı Crohn hastalığında nadir ancak önemli bir sorundur. Yöneti-

mi ile ilgili veriler de kısıtlıdır. Enterovezikül fistüllerde, sigmoid kaynaklı fistül, Crohn 

hastalığının diğer komplikasyonlarının varlığı, obstrüksiyon gelișmesi, batın içi apse, 

üreterde tıkanıklık, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonları cerrahi endikasyon oluștur-

maktadır. 

Enterovajinal fistüllerle ilgili 47 hastalık bir seride, antibiyotiklerin kalıcı bir yararı 

olmadığıi tiyopürinlerin %13 tam ve %24 kısmi yanıt sağladığı, anti TNF tedavisi 

ile %17 tam ve %30 kısmi yanıt sağlandığı gösterilmiștir. Aynı seride üçte bir 

hastaya cerrahi uygulanmıș, ilk cerrahide %22 tekrarlı cerrahiler sonrası %39 unda 

tam yanıt elde edilmiștir. Fistül kapanması hastaların sadece üçte birinde gerçek-

leșmiștir. 

ve ve non-restoratif olarak 2 ana gruba ayrılır. Restroratif proktokolektomi tek 

așamalı, iki așamalı ve üç așamalı olarak yapılabilir. Cerrahi tekniğin detayı ve 

hangi yöntemin hasta için daha uygun olacağı cerrah ve gastroenterolog tarafın-

dan tartıșılmalı ortak bir karar alınarak hastaya açıklanmalıdır. 

1- Ağır șiddetli kolit tedavisi bu yazının ÜK tedavisi kısmında tartıșıldığı için burada 

detaylandırılmayacaktır. Akut șiddetli kolitin primer tedavisi intravenöz kortikostero-

iddir, hasta hastaneye yatırılarak takip edilir ve cerrahi ekibin hastanın durumundan 

haberdar olması lazımdır. 3. günde steroid tedavisine yanıt vermeyen hastada IV 

infliximab ya da siklosporin kullanılır. Hastayı cerrahi tedaviden kurtarmak adına 

(kurtarma tedavisi) yapılan tedavi șekillerinde Infliximabın hangi doz ve sıklıkta 

kullanılması gerektiği konusunda ECCO rehberinde yeterli kanıt olmadığı bildiril-

mektedir.(4) Bunun haricinde çeșitli ardıșık kurtarma tedavileri șekilleri denenmiștir.

2- Medikal tedaviye refrakter hastalıkta da cerrahi tedavi gerekli olabillir. 

Cerrahi tedavinin zamanlaması da cerrahi tedavi kararı vermek kadar önemlidir. 

Gecikmiș bir cerrahi kararı hastanın optimal durumda operasyona verilmesini 

enegelleyebilir. Hastayı uzun süreli kombine immunsüpresyona maruz bırakmanın 

enfeksiyon riski mevcuttur. Uzun süreli baskılanamayan inflamasyon, beslenme 

desteği olmadan kașeksi yaratarak hastanın enfeksiyona açık hale gelmesine 

ayrıca postoperative komplikasyon açısından daha riskli olmasına neden olacaktır. 

Bu durum özellikle uzun süreli kortikosteroid tedavisine maruz kalan steroid bağımlı 

hastalık için geçerlidir. 

• ECCO 2022 rehberinde 20 mg dan daha yüksek dozlarda prednizolonun 6 

haftadan fazla kullanılmasının poș komplikasyonlarını artıracağı uyarısı yapılmıș-

tır.(4) Aynı rehberde azathioprine siklosporinin postop komplikasyon riskini 

artırmadığı ancak biolojik kullanımı ile poș komplikasyonlarında artıș olabileceği 

bildirilmiștir.(4)

• İdeal șartlarda enfekisyon riskini azaltmak için operasyon öncesinde steroid ve 

biolojik tedavi kesilmiș olmalıdır. Ancak steroid bağımlı bir hastada biolojik tedavi 

olmadan hastayı operasyona kadar idame ettirmek genellikle mümkün olmaya-

caktır. Bu nedenle genellikle hasta biolojik tedavi alırken cerrahiye devredilmek-

tedir. Bu durumda hastanın durumu cerrahi ekip tarafından değerlendirilir ve 

hasta açısından en uygun tedavi șekline (3 așamalı ya da modifiye 2 așamalı 

cerrahi gibi) karar verilir.

Cerrahi Tedavinin Komplikasyonları ve Yönetimi
Poș ile ilișkili postop komplikasyonlar arasında en sık görülen poșittir. Poșit uzun 

dönem takipte hastaların % 80 gibi çok büyük bir kısmında ortaya çıkar (g1). Poș’un 

Crohn hastalığı, afferent loop ileiti ve cuffitis diğer komplikasyonlarıdr. Ülseratif kolit 

hastasında, cerrahisi sonrası dönemde, rektumun anastamoz için bırakılmıș kısa 

rektum segmentinde ülseratif kolitin nüks etmesi cuffitis olarak adlandırılır. Bu tablo 

poș ile ilișkili diğer komplikasyonlardan farklıdır ve ülseratif kolit gibi tedavi edilir. 

Poșit poșun mukozal inflamasyonu olup aslında mikrobiota değișikliği ile meydana 

gelen bir tür ileittir. Ana tedavi șekli antibiotik tedavisi ile mikrobiotayı modifiye 

etmektir. Bazı vakalarda sık tekarlayan poșit atakları görülür. Bazı vakalarda steroid 

refrakter kronik bir poșit hali meydana gelebilir. Poșit hali 4 haftadan kısa sürdü-

ğünde akut, 4 haftadan uzun sürdüğünde kronik olarak adlandırılır. Yılda 3 kereden 

fazla atak olduğunda tekrarlayıcı olarak adlandırılır. Poșit tedavisinde sıklıkla metro-

nidazol ve ciprofloksasin kullanılmaktadır. Her iki ilacın da etkin olduğu gösterilmiș-

tir.(6) Rifaximinin plaseboya göre daha etkin olmadığını gösteren 1 adet rkç mevcut-

tur.(6,7) Kronik antibiotik refrakter poșitte biolojik tedavi kullanılabillir, Infliximabın 

adalimumab ve vedolizumabdan daha etkin olabilemektedir.(8)

Çok daha az görülen poș’un Crohn hastalığı olarak tanımlanan durum ülseratif kolit 

tanısı ile poș cerrahisi geçirmiș bir kișide meydana gelen Crohn hastalığında 

görülen fistül ve obstrüksüyon gibi komplikasyonların ortaya çıkmasıdır. Poș 

cerrahisi sonrası prevalansı % 10 civarındadır.(6) Bu hastaların bir kısmında afferent 

urve içinde de inflamasyon meydana gelmekte ve bu hastaların durumu sadece 

bu alana sınırlıysa afferent loop ileiti olarak adlandırılmaktadır. Poșun Crohn hastalı-

ğı ayırıcı tanısı güç bir durumdur, perianal MR gibi gerekli radyolojik görüntülemeler 

yapılarak operasyonu gerçekleștiren cerrahi ekip ile birlikte değerlendirilmelidir, 

çoğu zaman komplike bir perinal Crohn hastalığı gibi tedavi edilmeleri gerekmekte-

dir. En önemli sorun bazı hastalarda tekrarlayan komplikasyonlar nedeniyle poșun 

kullanılamaması ve hastanın kalıcı ileostomiye mecbur kalmasıdır. Poșun Crohn 

hastalığının erken yașta tanı alan ve erken yașta cerrahiye verilen hastalarda, 

ailesinde İBH yükü olanlarda ve sigara içenlerde daha sık görülür.(9) 

CROHN HASTALIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Endikasyonları

• Komplike Crohn hastalığı: stenozan hastalık ve penetran hastalık

• Perianal hastalık

• Tedavi yanıtsızlığı

• Displazi ve malignite gelișimi

• Acil cerrahi gerektirecek durumlar

LOKALİZE İLEOÇEKAL HASTALIKTA CERRAHİ

Lokalize ileoçekal tutulumlu Crohn hastalığında cerrahi, semptomların kontrol altına 

alınması, komplikasyonların önlenmesi ve yașam kalitesinin arttırılması için tedavi 

seçeneklerinden biridir. Genellikle cerrahi striktür veya obstrüksiyon varlığında, 

fistüllerin veya apselerin drenajı veya inflamasyonun bölgesel kontrolü gerektiğinde 

ilk seçenek olarak karșımıza çıkar.

LIRIC çalıșmasında konvansiyonel tedavilere yanıtsız bir hasta grubu laparoskopik 

ileoçekal rezeksiyon ve infliximab gruplarına ayrılmıș ve takipte iki tedavi seçeneği 

arasında anlamlı farklılık olmadığı gösterilmiștir. Ortanca 4 yıllık takip süresi boyun-

ca, infliksimab grubundaki hastaların yaklașık üçte birine cerrahi gerekirken cerrahi 

grubundaki hastaların yaklașık dörtte birine infliksimab gerekmiștir. 

Crohn hastalığında birçok klinik çalıșmada gösterilmiștir ki biyolojiklere yanıt oranları 

genellikle uzun süreli hastalığı olan veya farklı tedavilere dirençli olduğu kanıtlanmıș 

hastalarda daha düșüktür. Verilen tedavilere yanıt olasılığının azalması göz önüne 

alındığında, tıbben dirençli ancak cerrahi olarak tedavi edilebilir lokalize hastalığı 

olanlarda cerrahi yaklașımlar yașam kalitesini geri kazandırmak ve uzun süreli 

kontrolsüz inflamasyondan, uzun süreli steroid kullanım ihtiyacı, çoklu ilaç tedavile-

rinden kaynaklanan komplikasyon risklerini azaltmak için bir alternatif olarak değer-

lendirilmelidir. İleoçekal rezeksiyon konvansiyonel tedavilerin bașarısız olduğu veya 

konvansiyonel tedavilere yanıt alındığı halde takipte nüks gelișen lokalize ileoçekal 

hastalık varlığında ve ilaç kullanmak istemeyen hastalarda da tercih edilebilir. 

kısa sürede gelișmiș belirgin obstrüktif semptomların varlığında anti-TNF’lere yanıt 

daha iyi olacaktır. 

Akut obstrüksiyonda hastalar genellikle șiddetli bulantı, kusma, karın șișkinliği ve 

gaz-gaita çıkıșının olmaması ile bașvurur. Bu hastalarda öncelikle konservatif 

tedaviler (bağırsak istirahati, nazogastrik sonda takılması ve hidrasyon gibi) ve 

sonrasında planlanmıș bir cerrahi tedavi tercih edilmelidir. Konservatif tedaviler 

elektif cerrahi öncesi beslenme ve immünsüpresyon durumunun optimize edilmesi-

ni sağlar. 

Klinik veya radyolojik olarak peritonit, bağırsak iskemisi bulguları ve perforasyon 

mevcutsa acil cerrahi tedavi gerekir. 

Endoskopik balon dilatasyonu, tek bașına veya diğer tedavi yöntemleriyle birlikte 

kullanılabilir. Crohn hastalığına bağlı darlıklarının ve anastomoz darlıklarının cerrahi 

rezeksiyon veya striktüroplasti ihtiyacını önleyebilir veya geciktirebilir. Özellikle kısa 

segment (<5 cm) darlık varlığında, düz, kolonoskop ile kolay ulașılabilir izole 

darlıklarda, ileokolik anastomoz darlıklarında cerrahiye bir alternatif olarak hastanın 

tercihine sunulabilir. 

Duodenal darlıklar için endoskopik müdahalenin bașarı oranı, diğer bölgelere göre 

daha düșüktür. Endoskopik olarak erișilebilen ileal darlıklar da balon dilatasyonuna 

uygundur, ancak komplikasyon oranları ve nüks oranları daha yüksektir. Balon 

dilatasyonu sırasında en sık görülen komplikasyonlar kanama ve perforasyondur. 

Edoskopik olarak uygulanabilecek bir diğer seçenek dar segmente yönelik stent 

uygulanmasıdır. Endoskopik yöntemlerin bașarısı yüksek olsa da tekrarlayan 

uygulamalar gerekebileceği, nüks görülebileceği ve takiplerinde rezeksiyon ihtiyaç-

ları gelișebileceği de unutulmamalıdır. 

Striktüroplasti
Bağırsak uzunluğunun kaybına yol açmadığından ince bağırsak darlıklarının cerrahi 

tedavisi için tercih edilen bir yöntemdir. Özellikle daha önce ince bağırsak rezeksi-

yonu geçirmiș ve kısa bağırsak riski bulunan hastalarda öncelikli tercih olmalıdır. 

bağırsak uzunluğunun korunmasını maksimize etmek önemlidir. İBH cerrahının 

farklı türdeki cerrahi yöntemleri, gelenksel ve geleneksel olmayan striktüroplastileri 

tanıması önemlidir. Kolonik dalrıklarda striktüroplasti önerilmez.

Diversiyon
Crohn hastalığında, genellikle perianal fistül hastalığı için veya yüksek riskli bir 

anastomozdan kaçınmak için kullanılır. Bunun yanında obstrüksiyon gelișimini 

önlemek için de (örn. anal kanalda darlık varlığı) bir seçenek olabilir. Diversiyon 

seçenekleri arasında ileostomiler ve kolostomiler bulunur. 

PENETRAN CROHN HASTALIĞI 

Genel olarak penetran hastalık; antibiyotik veya perkütan drenaj ile tedavisi bașarı-

sız olan batın içi veya retroperitoneal yerleșimli apseler, perforasyon, devam eden 

semptomu bulunan fistüller, medikal tedaviye yanıtsızlık ve septik durumlar gibi 

nedenlerle cerrahi için birçok endikasyon barındırır. 

İntraabdominal apse varlığında tek bașına antibiyoterapi yetersizdir ve apse 

varlığında mevcut immunsupresif tedaviye devam edilmesi batın içi enfeksiyon 

riskini arttıracaktır. Bu nedenle belirgin ve erișilebilir intraabdominal apselerin 

ultrasonografi ve/veya BT eșliğinde perkütan drenajı ve antibiyoterapi her zaman 

tedavide birinci seçenek olmalıdır.

İntraabdominal apsenin drenaj ve antibiyoterapi ile kontrol altına alınmasından 

sonra ilgili bağırsak segmentinin rezeksiyonu için cerrahi gerekliliği hasta özelinde 

değerlendirilmelidir. Lokalize apselerin drenaj ve antibiyotikle tedavisinden sonra 

her zaman cerrahi gerekli olmayabilir ancak drenaj sonrası rezeksiyon yapılanlarda 

yapılmayanlara oranla nüks riskinin daha düșük olduğu gösterilmiștir. 

Rezeksiyon sonrası kısa bağırsak riski olușturan durumlar (örn. uzun segment 

tutulumu) var ise rezeksiyon ötelenebilir. Direçli hastalık varlığı, darlık varlığı, entero-

kutan fistül varlığında cerrahi ihtiyacının olabileceği bilinmelidir. Yapılan çalıșmalar-

da, drenaj yapılarak batın içi apse kontrolü ve antibiyotik tedavisi sonrasında cerrahi 

10 cm’den kısa olan darlıklarda, birden fazla darlık varlığında veya bağırsak uzunlu-

ğunu koruma ihtiyacının olduğu durumlarda öncelikle tercih edilir. Eșlik eden fistül, 

apse, premalign/malign lezyon varlığında striktüroplasti tercih edilmez.

Geleneksel Heineke-Mikulicz striktüroplasti genellikle 10 cm uzunluğa kadar olan 

darlıklar için kullanılırken, 10-25 cm arası orta uzunlukta darlıklar için Finney prose-

dürü gibi modifiye edilmiș bir teknik ve daha uzun darlıklar için bir enteroenterosto-

mi (Michelassi prosedürü) kullanılmaktadır. Uzun (>20 cm) terminal ileal darlığı 

olan hastalar için D’Hoore tekniği tanımlanmıștır. Bu, terminal ileumun modifiye 

edilmiș bir yan-yana striktüroplastisidir ve Michelassi tekniği gibi izoperistaltiktir. 

Cerrahi morbidite, darlık uzunluğuyla ilișkili değildir ve genellikle %8-15 aralığında-

dır. Uzun vadeli sonuçlar olumlu olup, striktureplastinin rezeksiyona kıyasla daha 

iyi sonuçlar sağladığını göstermektedir. 

Rezeksiyon
İleokolik rezeksiyon, Crohn hastalığında özellikle de ileal dalrık varlığında en sık 

yapılan cerrahidir. Son yayınlar, ileokolik rezeksiyon yapılan hastalarda mezenteri de 

rezeksiyona dahil etmenin nüks riskini azaltabileceğini göstermektedir. Nüksü en aza 

indirmek için öneri, terminal ileal darlıklar için mezenterik rezeksiyon veya mezenteri 

dıșarıda bırakan bir anastomoz (örneğin Kono-S anastomozu) yapmaktır. 

Multiple darlığı olan hastalarda eğer geride yeterli ince bağırsak uzunluğu mevcutsa 

ve tüm striktür alanlarını içerek șekilde bir rezeksiyon yapılabiliyor ise çoklu striktü-

roplasti yerine cerrahi rezeksiyon tercih edilmelidir. Kompleks cerrahiden kaynakla-

nabilecek potansiyel postoperatif komplikasyonlar, kısa bağırsak riski, hastanın 

peroperatif durumu (kortikosteroid ve immünsüpresif ilaç kullanımı, serum albümin 

değeri, anemi varlığı, beslenme durumu) göz önünde bulundurularak uygun 

yönetim planlanmalıdır.

Crohn hastalığında ince bağırsak obstrüksiyonuna bağlı cerrahi gerektiğinde, 

bağırsağı mümkünse cerrahi öncesi MR enterografi ile detaylı olarak değerlendir-

mek önemlidir. MR enterografi, inflame darlıklar (yoğunlaștırılmıș medikal tedavi 

bir seçenek olabilir) ile fibrotik darlıkları ayırt etmede değerlidir. Cerrahi planlanırken 

Medikal tedavi tek bașına veya cerrahi ile birlikte bazı hastalara enterovajinal ve 

enterovezikül fistül yönetiminde fayda sağlayabilir gibi görünmektedir. Hastalar, 

multidisipliner toplantılarda tartıșılmalı ve tedavi, hastaların semptomları ve mevcut 

durumları dikkate alınarak bireyselleștirilmelidir.

Enteroenterik Fistüller
Enteroenterik fistüller her zaman klinik bulgu vermez ve uzlașı rehberleri, bunların 

her zaman cerrahi gerektirmediğini kabul etmektedir.

Enterokütan Fistüller
Enterokütanöz fistüller genellikle aktif Crohn hastalığında inflame segmentlerin 

olduğu alanlarda ortaya çıkar ve sıklıkla intraabdominal apse ve luminal darlıkla 

karșımıza gelir. Enterokütanöz fistüller sıklıkla cerrahi olarak tedavi edilir ancak 

anti-TNF tedavisi ile fistül kapanmasının gerçekleștiğini bildiren olgular da mevcut-

tur. 

Tedavi planlanmasında hem hastanın klinik bulguları ve mevcut durumu hem de 

fistülle ilișkili komplikasyonların birlikte değerlendirilmesi gerekir. Örneğin, yüksek 

debili bir fistül nedeni ile meydana gelen malnutrisyon veya fistül ilișkili luminal 

darlık durumunda cerrahi müdahale gerekecektir. 

İmmünsüpresif tedavinin fistül kapanmasındaki rolü hakkında kesin kanıtlar çok 

azdır. Bir fistül aktif inflamasyonla ilișkilendirilmișse, o zaman medikal tedavi faydalı 

olabilir, ancak postoperatif dönemde gelișmiș bir füstülün kapanmasında medikal 

tedavinin yeri olmayacaktır.

Enterokutan fistülü olan 48 hastalık retrospektif bir seride, hastaların 21’inde fistül 

postoperatif dönemde gelișmiști. Hastaların üçte birinde birden fazla fistül traktı 

vardı ve dörtte biri yüksek debili fistüldü. Bu hasta grubuna anti-TNF bașlandığında 

üçte birinde fistülün iyileștiği görüldü ancak bunların yarısı 3 yıllık bir takip süresin-

de nüks etti. Hastaların üçte birinde ise anti-TNF tedavisi sırasında intraabdominal 

apse geliști. Genel olarak hastaların %54’ünde anti-TNF tedavisine rağmen cerrahi 

gerektiği bildirildi. 

Fistülün karmașıklığının artması (birden fazla trakt, yüksek debili fistül, apse 

gelișimi) mortalite de dahil olmak üzere olumsuz sonuçlarla ilișkilidir. Düșük debili 

enterokutan fistüllerin tedavisinde immünmodülatör ve biyolojik tedavinin yeri 

olabilir ancak yüksek debili ve kompleks fistüllerin kontrolü için cerrahi gereklidir. 

Tüm enterokutan fistülü olan hastaların multidisiplinliner bir ekip tarafından yönetil-

mesi gerekmektedir.

Perforasyon
İnce bağırsak veya kolonda serbest perforasyonu olan hastalarda acil cerrahi 

gereklidir. Hemodinamik olarak stabilizasyonun sağlanamaması, intraabdominal 

sepsis varlığı veya diğer risk faktörleri varlığında (malnütrisyon, albümin düșüklüğü 

veya kronik glukokortikoid kullanımı gibi) primer anastomoz yerine bir diverting 

stoma tercih edilmelidir. Risk faktörü olmayan, stabil hastada primer anastomoz 

bir seçenek olabilir.

CROHN HASTALIĞININ CERRAHİ TEDAVİSİNDE CERRAHİ TEKNİKLER 

Uygun hastada ve cerrahın tecrübesine de bağlı olarak laparoskopik cerrahi ön 

planda tercih edilmelidir. Laparoskopik cerrahi ve açık cerrahi arasında postop 

yönetimde farklılık olmadığını gösteren çalıșmalar olmakla birlikte, laparoskopik 

cerrahide postop komplikasyonların ve insizyonel hernilerin daha az olduğunu 

gösteren çalıșmalar da mevcuttur.

Steroid kullanan hastalarda preop dönemde steroid kesilemedi veya azaltılamadı 

ise geçici stoma açılması bir seçenek olarak düșünülebilir.

Primer anastomoz ve koruyucu stoma veya anastomoz olmadan ve split stoma 

sonrası sekonder anastomoz stratejilerini karșılaștıran çalıșma yoktur. Burada karar 

hastanın mevcut klinik durumuna ve cerrahın tecrübesine göre verilmelidir. Bununla 

birlikte, 6 haftadan uzun süredir ve 20 mg ve üzerinde prednizolon eșdeğerinde 

steroid kullanımın, ameliyat sonrası enfeksiyöz komplikasyonlar ve anastomoz 

kaçakları açısından risk olușturduğu unutulmamalıdır. 

Stoma ile ilgili en sık görebileceğimiz komplikasyonlar; stoma defonksiyonu, 

prolapsus ve herniler, fazla sıvı kaybına bağlı akut renal yetersizliktir.

Proktokolektomi için risk faktörleri; șiddetli refrakter perianal hastalık, kombine 

tıbbi tedavi gereksinimi ve birden fazla biyolojik ilaç kullanımı geçmișidir. Bu hasta 

grubunda erken kolektomi ve end ileostomi bir seçenek olarak tartıșılabilir. 

Perianal hastalık öyküsü ve ileal tutulumu olmayan refrakter pankolonik tutulumlu 

Crohn hastalığı olan seçilmiș hastalarda restoratif proktokolektomi ile ileal poș anal 

anastomoz düșünülebilir. Ancak poș disfonksiyonu ihtimali her zaman akılda 

tutulmalıdır.

Yapılan çalıșmalarda total kolektomi ve IPAA yapılmıș ülseratif kolitli hastalarda 

crohn tanılı hastalar karșılaștırılmıș ve erken dönem komplikasyonlar (anastomoz 

kaçakları, pelvik sepsis gibi) arasında anlamlı fark gözlenmezken, anastomoz 

dalıkları, poș disfonksiyonu, end ileostomiye geçiș, uzun dönem komplikasyonlar 

CH grubunda anlamlı oranda fazla bulunmuștur.

CH’de cerrahinin planlanma süreci karmașıktır ve her hasta multidispliner olarak 

kendi özelinde değerlendirilmelidir. Cerrahın eğitimi, kullanacağı yöntemle ilgili 

uzmanlığı da bu süreçte belirleyici olacaktır. 

PERİANAL FİSTÜL VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Crohn hastalığında kompleks perianal fistül varlığı durumunda tıbbi tedaviler ile 

cerrahi tedavileri doğrudan karșılaștıran prospektif çalıșma bulunmamaktadır. 

Mevcut kılavuzlar fistülü kontrol etmede her iki yaklașımın da birarada kullanılması-

nı önermektedir.

Cerrahi Drenaj
Yapılan çalıșmalardaki hasta gruplarının heterojenitesi ve retrospektif olușları 

nedeni ile perianal fistüllerde tek bașına anti-TNF tedavi ile anti-TNF + cerrahi 

kombinasyonunun birbirine üstünlükleri gösterilememiștir.

Anti-TNF tedavisi, vedolizumab ve ustekinumab kullanan hasta grubunda primer 

anastomoz yapılmasının güvenli olduğu bildirilmiștir.

Striktür ve obstrüktif semptomlar olușturmayan sınırlı hastalık varlığında (ileal 

tutulum <40 cm) laparoskopik rezeksiyon, infliksimab tedavisine alternatif bir 

seçenektir. 

Çok merkezli Avrupa çalıșmasında, konvansiyonel tedavinin bașarısız olduğu 143 

hasta alınmıș ve rezeksiyon infliximab kollarına randomize edilmiș. 12 aylık takip 

süresinin sonunda postop kompliksyonlar ve yașam kalitesi skorları açısından hasta 

grupları arasında anlamlı farklılık saptanmamıștır. Aynı grupta ortalama 4 yıllık takip 

süresinde, infliksimab tedavisi alan hastaların %37’sine rezeksiyon gerektirirken, 

cerrahi kolundaki hastaların %26’sın anti-TNF ihtiyacı olmuștur. 

Bir tek kolon segmenti etkilendiğinde, segmental kolon rezeksiyonu bir seçenek 

olabilir. Birden fazla etkilenen kolon segmentinin tutulumu varlığında genellikle 

tercih edilen yaklașım subtotal/total kolektomidir. Üç yöntemin karșılaștırıldığı bir 

meta-analizde nüks ve komplikasyonlar açısından fark gösterilmemiș olsa da bir 

bașka meta-analizde komplikasyon oranları segmenter rezeksiyonda en yüksek, 

subtotal kolektomide en düșük bulunmuștur Tüm bunlar göz önünde bulunduruldu-

ğunda subtotal kolektomi daha güvenli bir prosedür gibi görünmektedir. Burada 

unutulmaması gereken subtotal kolektomide nüks ve tekrarlayan cerrahi gereksini-

minin total proktokolektomiden fazla olduğudur. 

Daha önce ince bağırsak rezeksiyonu da geçiren hastalarda hastalıklı segmente 

segmenter rezeksiyon yapılması ön planda tercih edilen yöntem olmalıdır.

Saptırıcı Stoma
Tedaviye refrakter kolonik Crohn hastalığında önemli 2 seçenek mevcuttur.

Șiddetli aktif hastalık varlığında subtotal/total kolektomi öncesi saptırıcı bir ileostomi 

ile yoğunlaștırılmıș tedavi hastayı acil cerrahiden kurtarabilir ve perioperatif dönem-

deki hazırlıkların ve cerrahi planının optimizasyonunu sağlayabilir.

2021’de yapılmıș olan PISA çalıșmasında perianal fistüllü hastalar (tek açıklığı olan 

tek fistül) 1 yıl süre ile kronik seton drenajı yapılanlar, 6 ay süre ile anti-TNF alanlar 

ve 4 ay süre ile anti TNF + fistüle plasti uygulananlar olarak 3 gruba ayrılmıș, takip 

süresinin sonunda en çok nüks seton uygulanan grupta en az nüks ise anti TNF 

+ fistül plasti grubunda görülmüștür. Yașam kalitesi açısından gruplar arasında 

anlamlı farklılık saptanmamıștır.

Günlük pratikte öneri, seton drenajı ile perianal sepsisin kontrol altında tutulması 

ve anti-TNF verilebilmesi için uygun șartların sağlanmasıdır. Hastaların mutlaka 

perianal muayenelerinin yapılıp genel cerrahi ile konsülte edilmeleri gereklidir.

İntersfinkterik Fistül Traktının Ligasyonu (LIFT)
Perianal fistüllerin cerrahi tedavileri arasındaki son seçeneklerden biridir. Kompleks 

fistüllerin tedavisinde kullanılır. LIFT, özellikle düșük yerleșimli ve intersfinkterik 

nitelikteki perianal fistüller için etkili bir tedavi seçeneği olarak kabul edilir. Nispeten 

düșük komplikasyon oranlarına sahiptir ve bazı diğer cerrahi tekniklere göre anal 

kontinansı daha iyi korur. Ancak, bașarısı fistülün özelliklerine ve hastanın bireysel 

faktörlerine bağlı olarak değișebilir.

Genel olarak, veri yetersizliği nedeniyle, perianal CD fistüllerinin tedavisinde LIFT’in 

rolü belirsizliğini korumaktadır.

Endorektal İlerletme Flepleri
Crohn hastalığı ve kompleks perianal fistülleri olan hastalar için terapötik bir 

seçenektir.

Bir meta-analizde, Stellingwerf ve arkadașları, Crohn hastalığı perianal fistülleri 

olan 35 hastada %61 bașarı oranı gözlemlediler, bu da intersfinkterik fistül traktının 

ligasyonu [LIFT] prosedürünün bașarı oranından [%53] anlamlı bir șekilde farklı 

değildi. Ancak, flep sonrası inkontinans oranları önemli ölçüde daha yüksekti [7,8% 

ve 1,6%].

Fibrin Glue Uygulamaları
Kompleks perianal Crohn hastalığı olan hastalar için sınırlı etkinliğe sahip olabilecek 

potansiyel bir tedavi yöntemi olabilir. Fibrin glue’nin etkinliği ile ilgili yapılmıș 

çalıșmaların tümünün ortak özelliği, bu tekniğin nispeten iyi güvenlik profiline sahip 

olması ve hiçbir çalıșmada sfinkter hasarının bildirilmemiș olmasıdır.

Kök Hücre Tedavileri
Saptırıcı stoma

Tıbbi veya cerrahi müdahalelere dirençli kompleks perineal Crohn hastalığının 

neden olduğu pelvik sepsis ve semptomlar, bir yönlendirici stoma ile kontrol altına 

alınabilir. Ancak, fistül iyileșme oranı ve stoma kapatma oranı sınırlıdır.

Yapılan çalıșmaların kanıt düzeyi düșük olup diğer seçeneklerle karșılaștırmalı 

değildir. 16 kohortu içeren 566 hastalık bir meta-analizde klinik yanıt %63.8 olarak 

bildirilmiș ancak stoma kapatılması sonrası hastalık nüks oranları oldukça yüksek. 

Saptırıcı stoma ile beraber anti-TNF kullanımının devam edildiği tek merkezli 77 

hastalık çalıșmada nüks oranları daha düșük olup, bu kombinasyon daha iyi bir 

alternatif olabilir. Saptırıcı stoma geniș rezeksiyon veya proktokolektomiye alternatif 

bir seçenek olarak sunulabilir. Kalıcı stomanın kabul edilmesine kadar hastaya 

zaman tanıyabilir.

CROHN HASTALIĞINDA PERİOPERATİF OPTİMİZASYON

Crohn hastalığında tıbbi tedavideki gelișmelere rağmen, cerrahi gereksinimi 

%20-%30 arasında değișmektedir. Ameliyat sonrası komplikasyonlar, İBH 

cerrahisi geçiren hastalarda yaygındır. Özellikle de acil cerrahiler sonrası kompli-

kasyon risk daha yüksektir.

Preoperatif nütrisyon durumu kontrol edilmelidir.
Ağır malnütrisyon (BMI <18,5 kg/m2 ve son zamanlarda vücut ağırlığının %10’un 

üzerinde kaybı), özellikle intra-abdominal sepsis ve artmıș mortalite ile ilișkilidir. 

Cerrahi planlanan tüm hastaların beslenme durumlarının ve malnütrisyon riskleri-

nin değerlendirilmesi gerekir. Malnutrisyon riski altındaki hastalara oral beslenme 

takviyesi verilmelidir. Eğer oral beslenme takviyeleri tolere edilemiyorsa, enteral 

beslenme düșünülmelidir ve beslenme hedefleri enteral yolla sağlanamıyorsa 

parenteral beslenme kullanılmalıdır. 

Avrupa Parenteral ve Enteral Beslenme Derneği (ESPEN), büyük barsak cerrahisi 

geçirecek ve hafif derecede malnütrisyon yașayan hastalarda cerrahi öncesi 7-10 

gün süreyle beslenme desteği önermektedir. 

Elektif cerrahi ideal olarak malnütrisyon tedavi edilene kadar ertelenmelidir. 

Ancak, acil bir durumda bu mümkün olamayacağından yapılacak operasyonun 

türü komplikasyon riskini en aza indirecek șekilde planlanmalıdır. 

Preoperatif serum albümin değerleri kontrol edilmelidir. 
Hipoproteinemi (albumin <30 g/L), ciddi inflamasyon varlığında veya malab-

sorpsiyona bağlı oldukça sık görülse de beslenme durumunu tümü ile yansıt-

maz. Bu düzeydeki hipoproteinemi, postoperatif intra-abdominal sepsis riskiyle 

ilișkilidir. İntravenöz albumin kullanımını destekleyen kanıt zayıftır ve beslenme 

desteği tek bașına düșük albumin seviyelerini normale döndürmek için çok 

olası değildir. Ancak beslenme albümin değerlerini yükseltmede önemli bir 

destekleyici önlemdir.

Preoperatif Anemi
Preoperatif anemi (erkeklerde Hb <130 g/L ve kadınlarda <120 g/L) postoperatif 

intra-abdominal sepsis riskini artırır. Aneminin düzeltilmesi kanama, anastomoz 

kaçakları, postoperatif perforasyon, pnömoni gibi septik komplikasyonların da 

azaltılmasını sağlar. Aneminin erken tanınması ve tedavi edilmesi önemlidir. 

Tercihen oral veya intravenöz demir preperatlarının kullanılması önerilir.

Kortikosteroidler
Kortikosteroid tedavisi sırasında cerrahi geçiren hastalar postoperatif enfeksiyöz 

komplikasyonlar ve anastomoz kaçakları açısından artmıș risk altındadır. Özellikle 

de yüksek dozda steroid alanlarda (40 mg prednizolon veya daha fazlası) risk en 

fazladır. Elektif olarka planlanmıș cerrahilerden önce kortikosteroidler mümkünse 

kesilmeli veya mümkün olan en düșük doza geçilmelidir. 

Thiopurinler
İmmünsüpresif tedavinin (tiyopürinler ve metotreksat) cerrahiye kadar kullanımı 

ile ilgili postoperatif komplikasyon riskinde bir artıșla ilișkili olduğuna dair veri 

yoktur. 

Anti-TNF’ler
Perioperatif dönemde anti-TNF tedavisi alan Crohn hastalarında cerrahi kompli-

kasyon riski ile ilgili sistemik derleme ve meta-analizlerde, enfeksiyöz komplikas-

yon riskinde küçük bir artıș olduğunu göstermektedir ancak bu risk, kortikosteroid 

kullanımı riskinden daha azdır.

Operatif risk, anti-TNF tedavisine ek olarak fistül varlığı, apse varlığı, düșük 

albumin, anemi ve kortikosteroid kullanımı gibi diğer risk faktörlerine dayanmak-

tadır. 

Crohn hastalığında riskin anti-TNF ilaç seviyeleri ile ilișkili olduğuna ișaret eden 

yayınlar da bulunmaktadır. Hastanın klinik durumu uygun ise infliksimab için 

cerrahi öncesinde 6-8 hafta, adalimumab için ise 4 hafta öncesinde kesilmesi 

önerilebilir. Kesmek uygun değil ise enjeksiyonların operasyondan önce mümkün 

olduğunca uzun bir ara ile düzenlenmesi önerilir. 

Hastaların perioperatif medikal tedavilerinin düzenlenmesinde cerrahinin türü de 

önemlidir. Proktokolektomi geçiren hastalarda, kortikosteroidler yara yeri 

iyileșmesini bozacaktır. İki așamalı IPAA prosedürü, anti-TNF tedavisi alan 

hastalarda üç așamalı prosedürden daha fazla komplikasyon riski tașımaktadır. 

Poș cerrahisi, doğasında bulunan risklerle karmașıktır ve poș olușumunda 

basamaklı bir yaklașımhem kortikosteroid kullanan hastalarda hem de anti-TNF 

kullanımı durumunda daha emniyetli olacaktır. Kortikosteroid ve anti-TNF’lerin 

kesilebildiği hastalarda elektif cerrahi daha uygun olacaktır. 
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İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında (İBH) cerrahi tedavi gereksinimi hastalık 

süresiyle ilișkilidir. Bu konudaki bir metananalizde Crohn hastalığında 1. yılda % 

16 olan cerrahi sıklığı, 10. Yılda % 45’e çıkmakta, ülseratif kolit için bu oranlar % 

4.9 ve % 15.6 olarak verilmektedir.(1) 

Crohn hastalığında henüz komplikasyon gelișmeden yapılan etkin bir tedavinin 

cerrahi ihtiyacını azaltabileceği düșünülmektedir. Akut șiddetli ülseratif kolitte 

etkin bir medikal tedavi kolektomi ihtiyacını öteleyebilir ve hatta bazı hastalarda 

cerrahi gerekisnimini tamamen ortadan kaldırabilir. Ancak erken biolojik tedavinin 

(tanıdan itibaren 3 yıl içinde) Crohn hastalığında cerrahi ihitiyacını azalttığını 

gösteren meta analiz verisi mevcutken, durum ülseratif kolit için tam tersidir.(2,3) 

Bunun nedeni muhtemelen, erken biolojik tedavinin ülseratif kolitte etkin 

olmaması değil, bu tedaviye ihtiyaç gösteren ülseratif kolit vakalarının daha ağır 

vakalar olmasıdır.

ÜLSERATİF KOLİTTE CERRAHİ TEDAVİ
ÜK açısından cerrahi tedavi bașlıca iki durumda gerekli olabillir:

1- Ağır șiddetli ülseratif kolit (ÜK)

2- Medikal tedaviye yanıtsız (refrakter) kronik aktif kolit

• Ağır șiddetli ÜK ilk atakta %10-20, kronik hastalık zemininde %30-40 oranında 

kolektomi gerektirebilir.(4)

• En fazla kabul gören cerrahi operasyon șekli restoratif total proktokolektomi ileal 

poș anal anastamoz operasyonudur. Seçilmiș hastalarda rektum koruyucu total 

kolektomi planlanması söz konusu olabilir.(5)

• Nadiren kalıcı end ileostomi hasta için en uygun tedavi olabilir. Cerrahi tedavi 

kararı multidisipliner bir konseyde hastanın yașı, hastanın istekleri, kadınlarda 

gebelik isteği gibi çeșitli faktörler göz önüne alınarak alınmalıdır.

• Proktokolektomi operasyonunun çeșitli biçimleri vardır, genel anlamda restorati-

STRİKTÜR VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında fibroblast infiltrasyonu, düz kas kompozisyo-

nundaki değișim ve kollajen birikimi sonucu bağırsak duvarında yapısal değișiklikler 

olușturarak striktürlere yol açar. CH tanısından sonraki ilk on yılda hastaların üçte 

birinden fazlasında strüktür gelișir. 

Striktürler; inflamatuar, fibrotik veya ikisinin karıșımı olabilir. Mevcut preoperatif 

görüntüleme yöntemleri kullanılarak inflamasyon ile fibrozis arasındaki ayrımı yapmak 

her zaman mümkün olmaz ancak tedavi planlanırken bu ayrım oldukça önemlidir. 

Crohn hastalığında striktür varlığında tedavi planlanırken, darlığın fibrotik mi 

inflamasyona ikincil mi olduğu, prestenotik dilatasyonun olup olmadığı, tutulan 

segmentin uzunluğu ve striktürün lokasyonu, endoskopik tedavilerin uygulanabilirli-

ği mutlaka değerlendirilmelidir. 

İnflamatuvar darlıklarda medikal tedavilere yanıt iyi iken fibrotik darlıklarda cerrahi 

tedavileri ön planda düșünmek gerekir. Kısa segment darlıklarda endoskopik 

tedaviler de bir seçenek olabilir. Malignite gelișimine bağlı olușan bir darlıkta tedavi 

seçenekleri arasında rezeksiyon veya palyatif stentleme yer alır. Tedavi planlanırken 

Crohn hastalığının tekrarlayıcı doğası göz önünde bulundurulmalıdır. Rezeksiyon 

planı yapılacaksa hastada tekrarlayan rezeksiyon öykülerini göz önünde bulundur-

mak ve hastayı kısa bağırsak riski açısından da değerlendirmek gereklidir. Aynı 

șekilde balon dilatasyonu yapılacak hastalarda da nüks riskinin varlığı göz ardı 

edilmemelidir. Geleneksel olarak bağırsak uzunluğunun korunması her durumda 

önceliklidir ancak, hastalıklı mezenterinin korunması, nüks riskinde bir artıșa neden 

olacaktır. Bu zorlu klinik senaryoda sonuçları iyileștirmek için hastanın multidisipli-

ner bir ekip tarafından tüm yönleri ile değerlendirilmesi gerekir. Preoperatif faktörle-

rin, darlık sonrası sonuçlarda önemli katkıda bulunduğu da unutulmamalıdır; bunlar 

arasında batın içi sepsis varlığı, albumin, karın içi apse ve hastanın almakta olduğu 

steroid ve biyolojik tedavileri de dahil olmak üzere kullandığı ilaçlar yer almaktadır.

Orta dereceli bir prestenotik dilatasyon, dilatasyon olmayıșı ve ileri derecede 

dilatasyon varlığına göre anti-TNF ye iyi yanıt ile ilișkili bulunmuștur. Aynı șekilde 

yapılan hastalarda, drenaj yapılmadan cerrahi yapılanlara göre komplikasyon 

oranları ve stoma gereksiniminin daha az olduğu gösterilmiștir. 

Crohn hastalığında penetran davranıș paterni varlığında acil rezeksiyondan kaçınıl-

malıdır. Çünkü penetran hastalığın kronik ve komplike olușu, operasyon sonrası 

kalan gastrointestinal traktın bütünlüğünü korumada olușabilecek güçlükler, 

beslenme ilișkili doğabilecek problemler, postoperatif iyileșmeyi etkileyebilecek 

immünsupresif ilaçların kullanımı göz önüne alındığında bu hastaların cerrahisinin 

de komplike olduğu açıktır.

Karın duvarı apseleri, rektus kılıfı ve psoas kasını içeren retroperitoneal apseler, 

karın içi apselere göre daha az yaygın ancak kontrol altına alınması daha zor 

durumlardır. Bu hastalarda mutlaka erken dönemde cerrahi tedavi gereklidir.

Apse nedeni ile peritonit gelișmiș olgularda da cerrahi tedavi zorunludur. İdeal 

olarak, cerrahi batın içi sepsisin kontrol altına alınması sonrasında planlı șekilde 

gerçekleștirilmelidir.

ÖZEL DURUMLAR

Enterovezikal ve Enterovajinal Fistül Varlığı
Bu tür fistüllerin varlığı Crohn hastalığında nadir ancak önemli bir sorundur. Yöneti-

mi ile ilgili veriler de kısıtlıdır. Enterovezikül fistüllerde, sigmoid kaynaklı fistül, Crohn 

hastalığının diğer komplikasyonlarının varlığı, obstrüksiyon gelișmesi, batın içi apse, 

üreterde tıkanıklık, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonları cerrahi endikasyon oluștur-

maktadır. 

Enterovajinal fistüllerle ilgili 47 hastalık bir seride, antibiyotiklerin kalıcı bir yararı 

olmadığıi tiyopürinlerin %13 tam ve %24 kısmi yanıt sağladığı, anti TNF tedavisi 

ile %17 tam ve %30 kısmi yanıt sağlandığı gösterilmiștir. Aynı seride üçte bir 

hastaya cerrahi uygulanmıș, ilk cerrahide %22 tekrarlı cerrahiler sonrası %39 unda 

tam yanıt elde edilmiștir. Fistül kapanması hastaların sadece üçte birinde gerçek-

leșmiștir. 

ve ve non-restoratif olarak 2 ana gruba ayrılır. Restroratif proktokolektomi tek 

așamalı, iki așamalı ve üç așamalı olarak yapılabilir. Cerrahi tekniğin detayı ve 

hangi yöntemin hasta için daha uygun olacağı cerrah ve gastroenterolog tarafın-

dan tartıșılmalı ortak bir karar alınarak hastaya açıklanmalıdır. 

1- Ağır șiddetli kolit tedavisi bu yazının ÜK tedavisi kısmında tartıșıldığı için burada 

detaylandırılmayacaktır. Akut șiddetli kolitin primer tedavisi intravenöz kortikostero-

iddir, hasta hastaneye yatırılarak takip edilir ve cerrahi ekibin hastanın durumundan 

haberdar olması lazımdır. 3. günde steroid tedavisine yanıt vermeyen hastada IV 

infliximab ya da siklosporin kullanılır. Hastayı cerrahi tedaviden kurtarmak adına 

(kurtarma tedavisi) yapılan tedavi șekillerinde Infliximabın hangi doz ve sıklıkta 

kullanılması gerektiği konusunda ECCO rehberinde yeterli kanıt olmadığı bildiril-

mektedir.(4) Bunun haricinde çeșitli ardıșık kurtarma tedavileri șekilleri denenmiștir.

2- Medikal tedaviye refrakter hastalıkta da cerrahi tedavi gerekli olabillir. 

Cerrahi tedavinin zamanlaması da cerrahi tedavi kararı vermek kadar önemlidir. 

Gecikmiș bir cerrahi kararı hastanın optimal durumda operasyona verilmesini 

enegelleyebilir. Hastayı uzun süreli kombine immunsüpresyona maruz bırakmanın 

enfeksiyon riski mevcuttur. Uzun süreli baskılanamayan inflamasyon, beslenme 

desteği olmadan kașeksi yaratarak hastanın enfeksiyona açık hale gelmesine 

ayrıca postoperative komplikasyon açısından daha riskli olmasına neden olacaktır. 

Bu durum özellikle uzun süreli kortikosteroid tedavisine maruz kalan steroid bağımlı 

hastalık için geçerlidir. 

• ECCO 2022 rehberinde 20 mg dan daha yüksek dozlarda prednizolonun 6 

haftadan fazla kullanılmasının poș komplikasyonlarını artıracağı uyarısı yapılmıș-

tır.(4) Aynı rehberde azathioprine siklosporinin postop komplikasyon riskini 

artırmadığı ancak biolojik kullanımı ile poș komplikasyonlarında artıș olabileceği 

bildirilmiștir.(4)

• İdeal șartlarda enfekisyon riskini azaltmak için operasyon öncesinde steroid ve 

biolojik tedavi kesilmiș olmalıdır. Ancak steroid bağımlı bir hastada biolojik tedavi 

olmadan hastayı operasyona kadar idame ettirmek genellikle mümkün olmaya-

caktır. Bu nedenle genellikle hasta biolojik tedavi alırken cerrahiye devredilmek-

tedir. Bu durumda hastanın durumu cerrahi ekip tarafından değerlendirilir ve 

hasta açısından en uygun tedavi șekline (3 așamalı ya da modifiye 2 așamalı 

cerrahi gibi) karar verilir.

Cerrahi Tedavinin Komplikasyonları ve Yönetimi
Poș ile ilișkili postop komplikasyonlar arasında en sık görülen poșittir. Poșit uzun 

dönem takipte hastaların % 80 gibi çok büyük bir kısmında ortaya çıkar (g1). Poș’un 

Crohn hastalığı, afferent loop ileiti ve cuffitis diğer komplikasyonlarıdr. Ülseratif kolit 

hastasında, cerrahisi sonrası dönemde, rektumun anastamoz için bırakılmıș kısa 

rektum segmentinde ülseratif kolitin nüks etmesi cuffitis olarak adlandırılır. Bu tablo 

poș ile ilișkili diğer komplikasyonlardan farklıdır ve ülseratif kolit gibi tedavi edilir. 

Poșit poșun mukozal inflamasyonu olup aslında mikrobiota değișikliği ile meydana 

gelen bir tür ileittir. Ana tedavi șekli antibiotik tedavisi ile mikrobiotayı modifiye 

etmektir. Bazı vakalarda sık tekarlayan poșit atakları görülür. Bazı vakalarda steroid 

refrakter kronik bir poșit hali meydana gelebilir. Poșit hali 4 haftadan kısa sürdü-

ğünde akut, 4 haftadan uzun sürdüğünde kronik olarak adlandırılır. Yılda 3 kereden 

fazla atak olduğunda tekrarlayıcı olarak adlandırılır. Poșit tedavisinde sıklıkla metro-

nidazol ve ciprofloksasin kullanılmaktadır. Her iki ilacın da etkin olduğu gösterilmiș-

tir.(6) Rifaximinin plaseboya göre daha etkin olmadığını gösteren 1 adet rkç mevcut-

tur.(6,7) Kronik antibiotik refrakter poșitte biolojik tedavi kullanılabillir, Infliximabın 

adalimumab ve vedolizumabdan daha etkin olabilemektedir.(8)

Çok daha az görülen poș’un Crohn hastalığı olarak tanımlanan durum ülseratif kolit 

tanısı ile poș cerrahisi geçirmiș bir kișide meydana gelen Crohn hastalığında 

görülen fistül ve obstrüksüyon gibi komplikasyonların ortaya çıkmasıdır. Poș 

cerrahisi sonrası prevalansı % 10 civarındadır.(6) Bu hastaların bir kısmında afferent 

urve içinde de inflamasyon meydana gelmekte ve bu hastaların durumu sadece 

bu alana sınırlıysa afferent loop ileiti olarak adlandırılmaktadır. Poșun Crohn hastalı-

ğı ayırıcı tanısı güç bir durumdur, perianal MR gibi gerekli radyolojik görüntülemeler 

yapılarak operasyonu gerçekleștiren cerrahi ekip ile birlikte değerlendirilmelidir, 

çoğu zaman komplike bir perinal Crohn hastalığı gibi tedavi edilmeleri gerekmekte-

dir. En önemli sorun bazı hastalarda tekrarlayan komplikasyonlar nedeniyle poșun 

kullanılamaması ve hastanın kalıcı ileostomiye mecbur kalmasıdır. Poșun Crohn 

hastalığının erken yașta tanı alan ve erken yașta cerrahiye verilen hastalarda, 

ailesinde İBH yükü olanlarda ve sigara içenlerde daha sık görülür.(9) 

CROHN HASTALIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Endikasyonları

• Komplike Crohn hastalığı: stenozan hastalık ve penetran hastalık

• Perianal hastalık

• Tedavi yanıtsızlığı

• Displazi ve malignite gelișimi

• Acil cerrahi gerektirecek durumlar

LOKALİZE İLEOÇEKAL HASTALIKTA CERRAHİ

Lokalize ileoçekal tutulumlu Crohn hastalığında cerrahi, semptomların kontrol altına 

alınması, komplikasyonların önlenmesi ve yașam kalitesinin arttırılması için tedavi 

seçeneklerinden biridir. Genellikle cerrahi striktür veya obstrüksiyon varlığında, 

fistüllerin veya apselerin drenajı veya inflamasyonun bölgesel kontrolü gerektiğinde 

ilk seçenek olarak karșımıza çıkar.

LIRIC çalıșmasında konvansiyonel tedavilere yanıtsız bir hasta grubu laparoskopik 

ileoçekal rezeksiyon ve infliximab gruplarına ayrılmıș ve takipte iki tedavi seçeneği 

arasında anlamlı farklılık olmadığı gösterilmiștir. Ortanca 4 yıllık takip süresi boyun-

ca, infliksimab grubundaki hastaların yaklașık üçte birine cerrahi gerekirken cerrahi 

grubundaki hastaların yaklașık dörtte birine infliksimab gerekmiștir. 

Crohn hastalığında birçok klinik çalıșmada gösterilmiștir ki biyolojiklere yanıt oranları 

genellikle uzun süreli hastalığı olan veya farklı tedavilere dirençli olduğu kanıtlanmıș 

hastalarda daha düșüktür. Verilen tedavilere yanıt olasılığının azalması göz önüne 

alındığında, tıbben dirençli ancak cerrahi olarak tedavi edilebilir lokalize hastalığı 

olanlarda cerrahi yaklașımlar yașam kalitesini geri kazandırmak ve uzun süreli 

kontrolsüz inflamasyondan, uzun süreli steroid kullanım ihtiyacı, çoklu ilaç tedavile-

rinden kaynaklanan komplikasyon risklerini azaltmak için bir alternatif olarak değer-

lendirilmelidir. İleoçekal rezeksiyon konvansiyonel tedavilerin bașarısız olduğu veya 

konvansiyonel tedavilere yanıt alındığı halde takipte nüks gelișen lokalize ileoçekal 

hastalık varlığında ve ilaç kullanmak istemeyen hastalarda da tercih edilebilir. 

İBH’DA CERRAHİ
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kısa sürede gelișmiș belirgin obstrüktif semptomların varlığında anti-TNF’lere yanıt 

daha iyi olacaktır. 

Akut obstrüksiyonda hastalar genellikle șiddetli bulantı, kusma, karın șișkinliği ve 

gaz-gaita çıkıșının olmaması ile bașvurur. Bu hastalarda öncelikle konservatif 

tedaviler (bağırsak istirahati, nazogastrik sonda takılması ve hidrasyon gibi) ve 

sonrasında planlanmıș bir cerrahi tedavi tercih edilmelidir. Konservatif tedaviler 

elektif cerrahi öncesi beslenme ve immünsüpresyon durumunun optimize edilmesi-

ni sağlar. 

Klinik veya radyolojik olarak peritonit, bağırsak iskemisi bulguları ve perforasyon 

mevcutsa acil cerrahi tedavi gerekir. 

Endoskopik balon dilatasyonu, tek bașına veya diğer tedavi yöntemleriyle birlikte 

kullanılabilir. Crohn hastalığına bağlı darlıklarının ve anastomoz darlıklarının cerrahi 

rezeksiyon veya striktüroplasti ihtiyacını önleyebilir veya geciktirebilir. Özellikle kısa 

segment (<5 cm) darlık varlığında, düz, kolonoskop ile kolay ulașılabilir izole 

darlıklarda, ileokolik anastomoz darlıklarında cerrahiye bir alternatif olarak hastanın 

tercihine sunulabilir. 

Duodenal darlıklar için endoskopik müdahalenin bașarı oranı, diğer bölgelere göre 

daha düșüktür. Endoskopik olarak erișilebilen ileal darlıklar da balon dilatasyonuna 

uygundur, ancak komplikasyon oranları ve nüks oranları daha yüksektir. Balon 

dilatasyonu sırasında en sık görülen komplikasyonlar kanama ve perforasyondur. 

Edoskopik olarak uygulanabilecek bir diğer seçenek dar segmente yönelik stent 

uygulanmasıdır. Endoskopik yöntemlerin bașarısı yüksek olsa da tekrarlayan 

uygulamalar gerekebileceği, nüks görülebileceği ve takiplerinde rezeksiyon ihtiyaç-

ları gelișebileceği de unutulmamalıdır. 

Striktüroplasti
Bağırsak uzunluğunun kaybına yol açmadığından ince bağırsak darlıklarının cerrahi 

tedavisi için tercih edilen bir yöntemdir. Özellikle daha önce ince bağırsak rezeksi-

yonu geçirmiș ve kısa bağırsak riski bulunan hastalarda öncelikli tercih olmalıdır. 

bağırsak uzunluğunun korunmasını maksimize etmek önemlidir. İBH cerrahının 

farklı türdeki cerrahi yöntemleri, gelenksel ve geleneksel olmayan striktüroplastileri 

tanıması önemlidir. Kolonik dalrıklarda striktüroplasti önerilmez.

Diversiyon
Crohn hastalığında, genellikle perianal fistül hastalığı için veya yüksek riskli bir 

anastomozdan kaçınmak için kullanılır. Bunun yanında obstrüksiyon gelișimini 

önlemek için de (örn. anal kanalda darlık varlığı) bir seçenek olabilir. Diversiyon 

seçenekleri arasında ileostomiler ve kolostomiler bulunur. 

PENETRAN CROHN HASTALIĞI 

Genel olarak penetran hastalık; antibiyotik veya perkütan drenaj ile tedavisi bașarı-

sız olan batın içi veya retroperitoneal yerleșimli apseler, perforasyon, devam eden 

semptomu bulunan fistüller, medikal tedaviye yanıtsızlık ve septik durumlar gibi 

nedenlerle cerrahi için birçok endikasyon barındırır. 

İntraabdominal apse varlığında tek bașına antibiyoterapi yetersizdir ve apse 

varlığında mevcut immunsupresif tedaviye devam edilmesi batın içi enfeksiyon 

riskini arttıracaktır. Bu nedenle belirgin ve erișilebilir intraabdominal apselerin 

ultrasonografi ve/veya BT eșliğinde perkütan drenajı ve antibiyoterapi her zaman 

tedavide birinci seçenek olmalıdır.

İntraabdominal apsenin drenaj ve antibiyoterapi ile kontrol altına alınmasından 

sonra ilgili bağırsak segmentinin rezeksiyonu için cerrahi gerekliliği hasta özelinde 

değerlendirilmelidir. Lokalize apselerin drenaj ve antibiyotikle tedavisinden sonra 

her zaman cerrahi gerekli olmayabilir ancak drenaj sonrası rezeksiyon yapılanlarda 

yapılmayanlara oranla nüks riskinin daha düșük olduğu gösterilmiștir. 

Rezeksiyon sonrası kısa bağırsak riski olușturan durumlar (örn. uzun segment 

tutulumu) var ise rezeksiyon ötelenebilir. Direçli hastalık varlığı, darlık varlığı, entero-

kutan fistül varlığında cerrahi ihtiyacının olabileceği bilinmelidir. Yapılan çalıșmalar-

da, drenaj yapılarak batın içi apse kontrolü ve antibiyotik tedavisi sonrasında cerrahi 

10 cm’den kısa olan darlıklarda, birden fazla darlık varlığında veya bağırsak uzunlu-

ğunu koruma ihtiyacının olduğu durumlarda öncelikle tercih edilir. Eșlik eden fistül, 

apse, premalign/malign lezyon varlığında striktüroplasti tercih edilmez.

Geleneksel Heineke-Mikulicz striktüroplasti genellikle 10 cm uzunluğa kadar olan 

darlıklar için kullanılırken, 10-25 cm arası orta uzunlukta darlıklar için Finney prose-

dürü gibi modifiye edilmiș bir teknik ve daha uzun darlıklar için bir enteroenterosto-

mi (Michelassi prosedürü) kullanılmaktadır. Uzun (>20 cm) terminal ileal darlığı 

olan hastalar için D’Hoore tekniği tanımlanmıștır. Bu, terminal ileumun modifiye 

edilmiș bir yan-yana striktüroplastisidir ve Michelassi tekniği gibi izoperistaltiktir. 

Cerrahi morbidite, darlık uzunluğuyla ilișkili değildir ve genellikle %8-15 aralığında-

dır. Uzun vadeli sonuçlar olumlu olup, striktureplastinin rezeksiyona kıyasla daha 

iyi sonuçlar sağladığını göstermektedir. 

Rezeksiyon
İleokolik rezeksiyon, Crohn hastalığında özellikle de ileal dalrık varlığında en sık 

yapılan cerrahidir. Son yayınlar, ileokolik rezeksiyon yapılan hastalarda mezenteri de 

rezeksiyona dahil etmenin nüks riskini azaltabileceğini göstermektedir. Nüksü en aza 

indirmek için öneri, terminal ileal darlıklar için mezenterik rezeksiyon veya mezenteri 

dıșarıda bırakan bir anastomoz (örneğin Kono-S anastomozu) yapmaktır. 

Multiple darlığı olan hastalarda eğer geride yeterli ince bağırsak uzunluğu mevcutsa 

ve tüm striktür alanlarını içerek șekilde bir rezeksiyon yapılabiliyor ise çoklu striktü-

roplasti yerine cerrahi rezeksiyon tercih edilmelidir. Kompleks cerrahiden kaynakla-

nabilecek potansiyel postoperatif komplikasyonlar, kısa bağırsak riski, hastanın 

peroperatif durumu (kortikosteroid ve immünsüpresif ilaç kullanımı, serum albümin 

değeri, anemi varlığı, beslenme durumu) göz önünde bulundurularak uygun 

yönetim planlanmalıdır.

Crohn hastalığında ince bağırsak obstrüksiyonuna bağlı cerrahi gerektiğinde, 

bağırsağı mümkünse cerrahi öncesi MR enterografi ile detaylı olarak değerlendir-

mek önemlidir. MR enterografi, inflame darlıklar (yoğunlaștırılmıș medikal tedavi 

bir seçenek olabilir) ile fibrotik darlıkları ayırt etmede değerlidir. Cerrahi planlanırken 

Medikal tedavi tek bașına veya cerrahi ile birlikte bazı hastalara enterovajinal ve 

enterovezikül fistül yönetiminde fayda sağlayabilir gibi görünmektedir. Hastalar, 

multidisipliner toplantılarda tartıșılmalı ve tedavi, hastaların semptomları ve mevcut 

durumları dikkate alınarak bireyselleștirilmelidir.

Enteroenterik Fistüller
Enteroenterik fistüller her zaman klinik bulgu vermez ve uzlașı rehberleri, bunların 

her zaman cerrahi gerektirmediğini kabul etmektedir.

Enterokütan Fistüller
Enterokütanöz fistüller genellikle aktif Crohn hastalığında inflame segmentlerin 

olduğu alanlarda ortaya çıkar ve sıklıkla intraabdominal apse ve luminal darlıkla 

karșımıza gelir. Enterokütanöz fistüller sıklıkla cerrahi olarak tedavi edilir ancak 

anti-TNF tedavisi ile fistül kapanmasının gerçekleștiğini bildiren olgular da mevcut-

tur. 

Tedavi planlanmasında hem hastanın klinik bulguları ve mevcut durumu hem de 

fistülle ilișkili komplikasyonların birlikte değerlendirilmesi gerekir. Örneğin, yüksek 

debili bir fistül nedeni ile meydana gelen malnutrisyon veya fistül ilișkili luminal 

darlık durumunda cerrahi müdahale gerekecektir. 

İmmünsüpresif tedavinin fistül kapanmasındaki rolü hakkında kesin kanıtlar çok 

azdır. Bir fistül aktif inflamasyonla ilișkilendirilmișse, o zaman medikal tedavi faydalı 

olabilir, ancak postoperatif dönemde gelișmiș bir füstülün kapanmasında medikal 

tedavinin yeri olmayacaktır.

Enterokutan fistülü olan 48 hastalık retrospektif bir seride, hastaların 21’inde fistül 

postoperatif dönemde gelișmiști. Hastaların üçte birinde birden fazla fistül traktı 

vardı ve dörtte biri yüksek debili fistüldü. Bu hasta grubuna anti-TNF bașlandığında 

üçte birinde fistülün iyileștiği görüldü ancak bunların yarısı 3 yıllık bir takip süresin-

de nüks etti. Hastaların üçte birinde ise anti-TNF tedavisi sırasında intraabdominal 

apse geliști. Genel olarak hastaların %54’ünde anti-TNF tedavisine rağmen cerrahi 

gerektiği bildirildi. 

Fistülün karmașıklığının artması (birden fazla trakt, yüksek debili fistül, apse 

gelișimi) mortalite de dahil olmak üzere olumsuz sonuçlarla ilișkilidir. Düșük debili 

enterokutan fistüllerin tedavisinde immünmodülatör ve biyolojik tedavinin yeri 

olabilir ancak yüksek debili ve kompleks fistüllerin kontrolü için cerrahi gereklidir. 

Tüm enterokutan fistülü olan hastaların multidisiplinliner bir ekip tarafından yönetil-

mesi gerekmektedir.

Perforasyon
İnce bağırsak veya kolonda serbest perforasyonu olan hastalarda acil cerrahi 

gereklidir. Hemodinamik olarak stabilizasyonun sağlanamaması, intraabdominal 

sepsis varlığı veya diğer risk faktörleri varlığında (malnütrisyon, albümin düșüklüğü 

veya kronik glukokortikoid kullanımı gibi) primer anastomoz yerine bir diverting 

stoma tercih edilmelidir. Risk faktörü olmayan, stabil hastada primer anastomoz 

bir seçenek olabilir.

CROHN HASTALIĞININ CERRAHİ TEDAVİSİNDE CERRAHİ TEKNİKLER 

Uygun hastada ve cerrahın tecrübesine de bağlı olarak laparoskopik cerrahi ön 

planda tercih edilmelidir. Laparoskopik cerrahi ve açık cerrahi arasında postop 

yönetimde farklılık olmadığını gösteren çalıșmalar olmakla birlikte, laparoskopik 

cerrahide postop komplikasyonların ve insizyonel hernilerin daha az olduğunu 

gösteren çalıșmalar da mevcuttur.

Steroid kullanan hastalarda preop dönemde steroid kesilemedi veya azaltılamadı 

ise geçici stoma açılması bir seçenek olarak düșünülebilir.

Primer anastomoz ve koruyucu stoma veya anastomoz olmadan ve split stoma 

sonrası sekonder anastomoz stratejilerini karșılaștıran çalıșma yoktur. Burada karar 

hastanın mevcut klinik durumuna ve cerrahın tecrübesine göre verilmelidir. Bununla 

birlikte, 6 haftadan uzun süredir ve 20 mg ve üzerinde prednizolon eșdeğerinde 

steroid kullanımın, ameliyat sonrası enfeksiyöz komplikasyonlar ve anastomoz 

kaçakları açısından risk olușturduğu unutulmamalıdır. 

Stoma ile ilgili en sık görebileceğimiz komplikasyonlar; stoma defonksiyonu, 

prolapsus ve herniler, fazla sıvı kaybına bağlı akut renal yetersizliktir.

Proktokolektomi için risk faktörleri; șiddetli refrakter perianal hastalık, kombine 

tıbbi tedavi gereksinimi ve birden fazla biyolojik ilaç kullanımı geçmișidir. Bu hasta 

grubunda erken kolektomi ve end ileostomi bir seçenek olarak tartıșılabilir. 

Perianal hastalık öyküsü ve ileal tutulumu olmayan refrakter pankolonik tutulumlu 

Crohn hastalığı olan seçilmiș hastalarda restoratif proktokolektomi ile ileal poș anal 

anastomoz düșünülebilir. Ancak poș disfonksiyonu ihtimali her zaman akılda 

tutulmalıdır.

Yapılan çalıșmalarda total kolektomi ve IPAA yapılmıș ülseratif kolitli hastalarda 

crohn tanılı hastalar karșılaștırılmıș ve erken dönem komplikasyonlar (anastomoz 

kaçakları, pelvik sepsis gibi) arasında anlamlı fark gözlenmezken, anastomoz 

dalıkları, poș disfonksiyonu, end ileostomiye geçiș, uzun dönem komplikasyonlar 

CH grubunda anlamlı oranda fazla bulunmuștur.

CH’de cerrahinin planlanma süreci karmașıktır ve her hasta multidispliner olarak 

kendi özelinde değerlendirilmelidir. Cerrahın eğitimi, kullanacağı yöntemle ilgili 

uzmanlığı da bu süreçte belirleyici olacaktır. 

PERİANAL FİSTÜL VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Crohn hastalığında kompleks perianal fistül varlığı durumunda tıbbi tedaviler ile 

cerrahi tedavileri doğrudan karșılaștıran prospektif çalıșma bulunmamaktadır. 

Mevcut kılavuzlar fistülü kontrol etmede her iki yaklașımın da birarada kullanılması-

nı önermektedir.

Cerrahi Drenaj
Yapılan çalıșmalardaki hasta gruplarının heterojenitesi ve retrospektif olușları 

nedeni ile perianal fistüllerde tek bașına anti-TNF tedavi ile anti-TNF + cerrahi 

kombinasyonunun birbirine üstünlükleri gösterilememiștir.

Anti-TNF tedavisi, vedolizumab ve ustekinumab kullanan hasta grubunda primer 

anastomoz yapılmasının güvenli olduğu bildirilmiștir.

Striktür ve obstrüktif semptomlar olușturmayan sınırlı hastalık varlığında (ileal 

tutulum <40 cm) laparoskopik rezeksiyon, infliksimab tedavisine alternatif bir 

seçenektir. 

Çok merkezli Avrupa çalıșmasında, konvansiyonel tedavinin bașarısız olduğu 143 

hasta alınmıș ve rezeksiyon infliximab kollarına randomize edilmiș. 12 aylık takip 

süresinin sonunda postop kompliksyonlar ve yașam kalitesi skorları açısından hasta 

grupları arasında anlamlı farklılık saptanmamıștır. Aynı grupta ortalama 4 yıllık takip 

süresinde, infliksimab tedavisi alan hastaların %37’sine rezeksiyon gerektirirken, 

cerrahi kolundaki hastaların %26’sın anti-TNF ihtiyacı olmuștur. 

Bir tek kolon segmenti etkilendiğinde, segmental kolon rezeksiyonu bir seçenek 

olabilir. Birden fazla etkilenen kolon segmentinin tutulumu varlığında genellikle 

tercih edilen yaklașım subtotal/total kolektomidir. Üç yöntemin karșılaștırıldığı bir 

meta-analizde nüks ve komplikasyonlar açısından fark gösterilmemiș olsa da bir 

bașka meta-analizde komplikasyon oranları segmenter rezeksiyonda en yüksek, 

subtotal kolektomide en düșük bulunmuștur Tüm bunlar göz önünde bulunduruldu-

ğunda subtotal kolektomi daha güvenli bir prosedür gibi görünmektedir. Burada 

unutulmaması gereken subtotal kolektomide nüks ve tekrarlayan cerrahi gereksini-

minin total proktokolektomiden fazla olduğudur. 

Daha önce ince bağırsak rezeksiyonu da geçiren hastalarda hastalıklı segmente 

segmenter rezeksiyon yapılması ön planda tercih edilen yöntem olmalıdır.

Saptırıcı Stoma
Tedaviye refrakter kolonik Crohn hastalığında önemli 2 seçenek mevcuttur.

Șiddetli aktif hastalık varlığında subtotal/total kolektomi öncesi saptırıcı bir ileostomi 

ile yoğunlaștırılmıș tedavi hastayı acil cerrahiden kurtarabilir ve perioperatif dönem-

deki hazırlıkların ve cerrahi planının optimizasyonunu sağlayabilir.

2021’de yapılmıș olan PISA çalıșmasında perianal fistüllü hastalar (tek açıklığı olan 

tek fistül) 1 yıl süre ile kronik seton drenajı yapılanlar, 6 ay süre ile anti-TNF alanlar 

ve 4 ay süre ile anti TNF + fistüle plasti uygulananlar olarak 3 gruba ayrılmıș, takip 

süresinin sonunda en çok nüks seton uygulanan grupta en az nüks ise anti TNF 

+ fistül plasti grubunda görülmüștür. Yașam kalitesi açısından gruplar arasında 

anlamlı farklılık saptanmamıștır.

Günlük pratikte öneri, seton drenajı ile perianal sepsisin kontrol altında tutulması 

ve anti-TNF verilebilmesi için uygun șartların sağlanmasıdır. Hastaların mutlaka 

perianal muayenelerinin yapılıp genel cerrahi ile konsülte edilmeleri gereklidir.

İntersfinkterik Fistül Traktının Ligasyonu (LIFT)
Perianal fistüllerin cerrahi tedavileri arasındaki son seçeneklerden biridir. Kompleks 

fistüllerin tedavisinde kullanılır. LIFT, özellikle düșük yerleșimli ve intersfinkterik 

nitelikteki perianal fistüller için etkili bir tedavi seçeneği olarak kabul edilir. Nispeten 

düșük komplikasyon oranlarına sahiptir ve bazı diğer cerrahi tekniklere göre anal 

kontinansı daha iyi korur. Ancak, bașarısı fistülün özelliklerine ve hastanın bireysel 

faktörlerine bağlı olarak değișebilir.

Genel olarak, veri yetersizliği nedeniyle, perianal CD fistüllerinin tedavisinde LIFT’in 

rolü belirsizliğini korumaktadır.

Endorektal İlerletme Flepleri
Crohn hastalığı ve kompleks perianal fistülleri olan hastalar için terapötik bir 

seçenektir.

Bir meta-analizde, Stellingwerf ve arkadașları, Crohn hastalığı perianal fistülleri 

olan 35 hastada %61 bașarı oranı gözlemlediler, bu da intersfinkterik fistül traktının 

ligasyonu [LIFT] prosedürünün bașarı oranından [%53] anlamlı bir șekilde farklı 

değildi. Ancak, flep sonrası inkontinans oranları önemli ölçüde daha yüksekti [7,8% 

ve 1,6%].

Fibrin Glue Uygulamaları
Kompleks perianal Crohn hastalığı olan hastalar için sınırlı etkinliğe sahip olabilecek 

potansiyel bir tedavi yöntemi olabilir. Fibrin glue’nin etkinliği ile ilgili yapılmıș 

çalıșmaların tümünün ortak özelliği, bu tekniğin nispeten iyi güvenlik profiline sahip 

olması ve hiçbir çalıșmada sfinkter hasarının bildirilmemiș olmasıdır.

Kök Hücre Tedavileri
Saptırıcı stoma

Tıbbi veya cerrahi müdahalelere dirençli kompleks perineal Crohn hastalığının 

neden olduğu pelvik sepsis ve semptomlar, bir yönlendirici stoma ile kontrol altına 

alınabilir. Ancak, fistül iyileșme oranı ve stoma kapatma oranı sınırlıdır.

Yapılan çalıșmaların kanıt düzeyi düșük olup diğer seçeneklerle karșılaștırmalı 

değildir. 16 kohortu içeren 566 hastalık bir meta-analizde klinik yanıt %63.8 olarak 

bildirilmiș ancak stoma kapatılması sonrası hastalık nüks oranları oldukça yüksek. 

Saptırıcı stoma ile beraber anti-TNF kullanımının devam edildiği tek merkezli 77 

hastalık çalıșmada nüks oranları daha düșük olup, bu kombinasyon daha iyi bir 

alternatif olabilir. Saptırıcı stoma geniș rezeksiyon veya proktokolektomiye alternatif 

bir seçenek olarak sunulabilir. Kalıcı stomanın kabul edilmesine kadar hastaya 

zaman tanıyabilir.

CROHN HASTALIĞINDA PERİOPERATİF OPTİMİZASYON

Crohn hastalığında tıbbi tedavideki gelișmelere rağmen, cerrahi gereksinimi 

%20-%30 arasında değișmektedir. Ameliyat sonrası komplikasyonlar, İBH 

cerrahisi geçiren hastalarda yaygındır. Özellikle de acil cerrahiler sonrası kompli-

kasyon risk daha yüksektir.

Preoperatif nütrisyon durumu kontrol edilmelidir.
Ağır malnütrisyon (BMI <18,5 kg/m2 ve son zamanlarda vücut ağırlığının %10’un 

üzerinde kaybı), özellikle intra-abdominal sepsis ve artmıș mortalite ile ilișkilidir. 

Cerrahi planlanan tüm hastaların beslenme durumlarının ve malnütrisyon riskleri-

nin değerlendirilmesi gerekir. Malnutrisyon riski altındaki hastalara oral beslenme 

takviyesi verilmelidir. Eğer oral beslenme takviyeleri tolere edilemiyorsa, enteral 

beslenme düșünülmelidir ve beslenme hedefleri enteral yolla sağlanamıyorsa 

parenteral beslenme kullanılmalıdır. 

Avrupa Parenteral ve Enteral Beslenme Derneği (ESPEN), büyük barsak cerrahisi 

geçirecek ve hafif derecede malnütrisyon yașayan hastalarda cerrahi öncesi 7-10 

gün süreyle beslenme desteği önermektedir. 

Elektif cerrahi ideal olarak malnütrisyon tedavi edilene kadar ertelenmelidir. 

Ancak, acil bir durumda bu mümkün olamayacağından yapılacak operasyonun 

türü komplikasyon riskini en aza indirecek șekilde planlanmalıdır. 

Preoperatif serum albümin değerleri kontrol edilmelidir. 
Hipoproteinemi (albumin <30 g/L), ciddi inflamasyon varlığında veya malab-

sorpsiyona bağlı oldukça sık görülse de beslenme durumunu tümü ile yansıt-

maz. Bu düzeydeki hipoproteinemi, postoperatif intra-abdominal sepsis riskiyle 

ilișkilidir. İntravenöz albumin kullanımını destekleyen kanıt zayıftır ve beslenme 

desteği tek bașına düșük albumin seviyelerini normale döndürmek için çok 

olası değildir. Ancak beslenme albümin değerlerini yükseltmede önemli bir 

destekleyici önlemdir.

Preoperatif Anemi
Preoperatif anemi (erkeklerde Hb <130 g/L ve kadınlarda <120 g/L) postoperatif 

intra-abdominal sepsis riskini artırır. Aneminin düzeltilmesi kanama, anastomoz 

kaçakları, postoperatif perforasyon, pnömoni gibi septik komplikasyonların da 

azaltılmasını sağlar. Aneminin erken tanınması ve tedavi edilmesi önemlidir. 

Tercihen oral veya intravenöz demir preperatlarının kullanılması önerilir.

Kortikosteroidler
Kortikosteroid tedavisi sırasında cerrahi geçiren hastalar postoperatif enfeksiyöz 

komplikasyonlar ve anastomoz kaçakları açısından artmıș risk altındadır. Özellikle 

de yüksek dozda steroid alanlarda (40 mg prednizolon veya daha fazlası) risk en 

fazladır. Elektif olarka planlanmıș cerrahilerden önce kortikosteroidler mümkünse 

kesilmeli veya mümkün olan en düșük doza geçilmelidir. 

Thiopurinler
İmmünsüpresif tedavinin (tiyopürinler ve metotreksat) cerrahiye kadar kullanımı 

ile ilgili postoperatif komplikasyon riskinde bir artıșla ilișkili olduğuna dair veri 

yoktur. 

Anti-TNF’ler
Perioperatif dönemde anti-TNF tedavisi alan Crohn hastalarında cerrahi kompli-

kasyon riski ile ilgili sistemik derleme ve meta-analizlerde, enfeksiyöz komplikas-

yon riskinde küçük bir artıș olduğunu göstermektedir ancak bu risk, kortikosteroid 

kullanımı riskinden daha azdır.

Operatif risk, anti-TNF tedavisine ek olarak fistül varlığı, apse varlığı, düșük 

albumin, anemi ve kortikosteroid kullanımı gibi diğer risk faktörlerine dayanmak-

tadır. 

Crohn hastalığında riskin anti-TNF ilaç seviyeleri ile ilișkili olduğuna ișaret eden 

yayınlar da bulunmaktadır. Hastanın klinik durumu uygun ise infliksimab için 

cerrahi öncesinde 6-8 hafta, adalimumab için ise 4 hafta öncesinde kesilmesi 

önerilebilir. Kesmek uygun değil ise enjeksiyonların operasyondan önce mümkün 

olduğunca uzun bir ara ile düzenlenmesi önerilir. 

Hastaların perioperatif medikal tedavilerinin düzenlenmesinde cerrahinin türü de 

önemlidir. Proktokolektomi geçiren hastalarda, kortikosteroidler yara yeri 

iyileșmesini bozacaktır. İki așamalı IPAA prosedürü, anti-TNF tedavisi alan 

hastalarda üç așamalı prosedürden daha fazla komplikasyon riski tașımaktadır. 

Poș cerrahisi, doğasında bulunan risklerle karmașıktır ve poș olușumunda 

basamaklı bir yaklașımhem kortikosteroid kullanan hastalarda hem de anti-TNF 

kullanımı durumunda daha emniyetli olacaktır. Kortikosteroid ve anti-TNF’lerin 

kesilebildiği hastalarda elektif cerrahi daha uygun olacaktır. 
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İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında (İBH) cerrahi tedavi gereksinimi hastalık 

süresiyle ilișkilidir. Bu konudaki bir metananalizde Crohn hastalığında 1. yılda % 

16 olan cerrahi sıklığı, 10. Yılda % 45’e çıkmakta, ülseratif kolit için bu oranlar % 

4.9 ve % 15.6 olarak verilmektedir.(1) 

Crohn hastalığında henüz komplikasyon gelișmeden yapılan etkin bir tedavinin 

cerrahi ihtiyacını azaltabileceği düșünülmektedir. Akut șiddetli ülseratif kolitte 

etkin bir medikal tedavi kolektomi ihtiyacını öteleyebilir ve hatta bazı hastalarda 

cerrahi gerekisnimini tamamen ortadan kaldırabilir. Ancak erken biolojik tedavinin 

(tanıdan itibaren 3 yıl içinde) Crohn hastalığında cerrahi ihitiyacını azalttığını 

gösteren meta analiz verisi mevcutken, durum ülseratif kolit için tam tersidir.(2,3) 

Bunun nedeni muhtemelen, erken biolojik tedavinin ülseratif kolitte etkin 

olmaması değil, bu tedaviye ihtiyaç gösteren ülseratif kolit vakalarının daha ağır 

vakalar olmasıdır.

ÜLSERATİF KOLİTTE CERRAHİ TEDAVİ
ÜK açısından cerrahi tedavi bașlıca iki durumda gerekli olabillir:

1- Ağır șiddetli ülseratif kolit (ÜK)

2- Medikal tedaviye yanıtsız (refrakter) kronik aktif kolit

• Ağır șiddetli ÜK ilk atakta %10-20, kronik hastalık zemininde %30-40 oranında 

kolektomi gerektirebilir.(4)

• En fazla kabul gören cerrahi operasyon șekli restoratif total proktokolektomi ileal 

poș anal anastamoz operasyonudur. Seçilmiș hastalarda rektum koruyucu total 

kolektomi planlanması söz konusu olabilir.(5)

• Nadiren kalıcı end ileostomi hasta için en uygun tedavi olabilir. Cerrahi tedavi 

kararı multidisipliner bir konseyde hastanın yașı, hastanın istekleri, kadınlarda 

gebelik isteği gibi çeșitli faktörler göz önüne alınarak alınmalıdır.

• Proktokolektomi operasyonunun çeșitli biçimleri vardır, genel anlamda restorati-

STRİKTÜR VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında fibroblast infiltrasyonu, düz kas kompozisyo-

nundaki değișim ve kollajen birikimi sonucu bağırsak duvarında yapısal değișiklikler 

olușturarak striktürlere yol açar. CH tanısından sonraki ilk on yılda hastaların üçte 

birinden fazlasında strüktür gelișir. 

Striktürler; inflamatuar, fibrotik veya ikisinin karıșımı olabilir. Mevcut preoperatif 

görüntüleme yöntemleri kullanılarak inflamasyon ile fibrozis arasındaki ayrımı yapmak 

her zaman mümkün olmaz ancak tedavi planlanırken bu ayrım oldukça önemlidir. 

Crohn hastalığında striktür varlığında tedavi planlanırken, darlığın fibrotik mi 

inflamasyona ikincil mi olduğu, prestenotik dilatasyonun olup olmadığı, tutulan 

segmentin uzunluğu ve striktürün lokasyonu, endoskopik tedavilerin uygulanabilirli-

ği mutlaka değerlendirilmelidir. 

İnflamatuvar darlıklarda medikal tedavilere yanıt iyi iken fibrotik darlıklarda cerrahi 

tedavileri ön planda düșünmek gerekir. Kısa segment darlıklarda endoskopik 

tedaviler de bir seçenek olabilir. Malignite gelișimine bağlı olușan bir darlıkta tedavi 

seçenekleri arasında rezeksiyon veya palyatif stentleme yer alır. Tedavi planlanırken 

Crohn hastalığının tekrarlayıcı doğası göz önünde bulundurulmalıdır. Rezeksiyon 

planı yapılacaksa hastada tekrarlayan rezeksiyon öykülerini göz önünde bulundur-

mak ve hastayı kısa bağırsak riski açısından da değerlendirmek gereklidir. Aynı 

șekilde balon dilatasyonu yapılacak hastalarda da nüks riskinin varlığı göz ardı 

edilmemelidir. Geleneksel olarak bağırsak uzunluğunun korunması her durumda 

önceliklidir ancak, hastalıklı mezenterinin korunması, nüks riskinde bir artıșa neden 

olacaktır. Bu zorlu klinik senaryoda sonuçları iyileștirmek için hastanın multidisipli-

ner bir ekip tarafından tüm yönleri ile değerlendirilmesi gerekir. Preoperatif faktörle-

rin, darlık sonrası sonuçlarda önemli katkıda bulunduğu da unutulmamalıdır; bunlar 

arasında batın içi sepsis varlığı, albumin, karın içi apse ve hastanın almakta olduğu 

steroid ve biyolojik tedavileri de dahil olmak üzere kullandığı ilaçlar yer almaktadır.

Orta dereceli bir prestenotik dilatasyon, dilatasyon olmayıșı ve ileri derecede 

dilatasyon varlığına göre anti-TNF ye iyi yanıt ile ilișkili bulunmuștur. Aynı șekilde 

İBH’DA CERRAHİ
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yapılan hastalarda, drenaj yapılmadan cerrahi yapılanlara göre komplikasyon 

oranları ve stoma gereksiniminin daha az olduğu gösterilmiștir. 

Crohn hastalığında penetran davranıș paterni varlığında acil rezeksiyondan kaçınıl-

malıdır. Çünkü penetran hastalığın kronik ve komplike olușu, operasyon sonrası 

kalan gastrointestinal traktın bütünlüğünü korumada olușabilecek güçlükler, 

beslenme ilișkili doğabilecek problemler, postoperatif iyileșmeyi etkileyebilecek 

immünsupresif ilaçların kullanımı göz önüne alındığında bu hastaların cerrahisinin 

de komplike olduğu açıktır.

Karın duvarı apseleri, rektus kılıfı ve psoas kasını içeren retroperitoneal apseler, 

karın içi apselere göre daha az yaygın ancak kontrol altına alınması daha zor 

durumlardır. Bu hastalarda mutlaka erken dönemde cerrahi tedavi gereklidir.

Apse nedeni ile peritonit gelișmiș olgularda da cerrahi tedavi zorunludur. İdeal 

olarak, cerrahi batın içi sepsisin kontrol altına alınması sonrasında planlı șekilde 

gerçekleștirilmelidir.

ÖZEL DURUMLAR

Enterovezikal ve Enterovajinal Fistül Varlığı
Bu tür fistüllerin varlığı Crohn hastalığında nadir ancak önemli bir sorundur. Yöneti-

mi ile ilgili veriler de kısıtlıdır. Enterovezikül fistüllerde, sigmoid kaynaklı fistül, Crohn 

hastalığının diğer komplikasyonlarının varlığı, obstrüksiyon gelișmesi, batın içi apse, 

üreterde tıkanıklık, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonları cerrahi endikasyon oluștur-

maktadır. 

Enterovajinal fistüllerle ilgili 47 hastalık bir seride, antibiyotiklerin kalıcı bir yararı 

olmadığıi tiyopürinlerin %13 tam ve %24 kısmi yanıt sağladığı, anti TNF tedavisi 

ile %17 tam ve %30 kısmi yanıt sağlandığı gösterilmiștir. Aynı seride üçte bir 

hastaya cerrahi uygulanmıș, ilk cerrahide %22 tekrarlı cerrahiler sonrası %39 unda 

tam yanıt elde edilmiștir. Fistül kapanması hastaların sadece üçte birinde gerçek-

leșmiștir. 

ve ve non-restoratif olarak 2 ana gruba ayrılır. Restroratif proktokolektomi tek 

așamalı, iki așamalı ve üç așamalı olarak yapılabilir. Cerrahi tekniğin detayı ve 

hangi yöntemin hasta için daha uygun olacağı cerrah ve gastroenterolog tarafın-

dan tartıșılmalı ortak bir karar alınarak hastaya açıklanmalıdır. 

1- Ağır șiddetli kolit tedavisi bu yazının ÜK tedavisi kısmında tartıșıldığı için burada 

detaylandırılmayacaktır. Akut șiddetli kolitin primer tedavisi intravenöz kortikostero-

iddir, hasta hastaneye yatırılarak takip edilir ve cerrahi ekibin hastanın durumundan 

haberdar olması lazımdır. 3. günde steroid tedavisine yanıt vermeyen hastada IV 

infliximab ya da siklosporin kullanılır. Hastayı cerrahi tedaviden kurtarmak adına 

(kurtarma tedavisi) yapılan tedavi șekillerinde Infliximabın hangi doz ve sıklıkta 

kullanılması gerektiği konusunda ECCO rehberinde yeterli kanıt olmadığı bildiril-

mektedir.(4) Bunun haricinde çeșitli ardıșık kurtarma tedavileri șekilleri denenmiștir.

2- Medikal tedaviye refrakter hastalıkta da cerrahi tedavi gerekli olabillir. 

Cerrahi tedavinin zamanlaması da cerrahi tedavi kararı vermek kadar önemlidir. 

Gecikmiș bir cerrahi kararı hastanın optimal durumda operasyona verilmesini 

enegelleyebilir. Hastayı uzun süreli kombine immunsüpresyona maruz bırakmanın 

enfeksiyon riski mevcuttur. Uzun süreli baskılanamayan inflamasyon, beslenme 

desteği olmadan kașeksi yaratarak hastanın enfeksiyona açık hale gelmesine 

ayrıca postoperative komplikasyon açısından daha riskli olmasına neden olacaktır. 

Bu durum özellikle uzun süreli kortikosteroid tedavisine maruz kalan steroid bağımlı 

hastalık için geçerlidir. 

• ECCO 2022 rehberinde 20 mg dan daha yüksek dozlarda prednizolonun 6 

haftadan fazla kullanılmasının poș komplikasyonlarını artıracağı uyarısı yapılmıș-

tır.(4) Aynı rehberde azathioprine siklosporinin postop komplikasyon riskini 

artırmadığı ancak biolojik kullanımı ile poș komplikasyonlarında artıș olabileceği 

bildirilmiștir.(4)

• İdeal șartlarda enfekisyon riskini azaltmak için operasyon öncesinde steroid ve 

biolojik tedavi kesilmiș olmalıdır. Ancak steroid bağımlı bir hastada biolojik tedavi 

olmadan hastayı operasyona kadar idame ettirmek genellikle mümkün olmaya-

caktır. Bu nedenle genellikle hasta biolojik tedavi alırken cerrahiye devredilmek-

tedir. Bu durumda hastanın durumu cerrahi ekip tarafından değerlendirilir ve 

hasta açısından en uygun tedavi șekline (3 așamalı ya da modifiye 2 așamalı 

cerrahi gibi) karar verilir.

Cerrahi Tedavinin Komplikasyonları ve Yönetimi
Poș ile ilișkili postop komplikasyonlar arasında en sık görülen poșittir. Poșit uzun 

dönem takipte hastaların % 80 gibi çok büyük bir kısmında ortaya çıkar (g1). Poș’un 

Crohn hastalığı, afferent loop ileiti ve cuffitis diğer komplikasyonlarıdr. Ülseratif kolit 

hastasında, cerrahisi sonrası dönemde, rektumun anastamoz için bırakılmıș kısa 

rektum segmentinde ülseratif kolitin nüks etmesi cuffitis olarak adlandırılır. Bu tablo 

poș ile ilișkili diğer komplikasyonlardan farklıdır ve ülseratif kolit gibi tedavi edilir. 

Poșit poșun mukozal inflamasyonu olup aslında mikrobiota değișikliği ile meydana 

gelen bir tür ileittir. Ana tedavi șekli antibiotik tedavisi ile mikrobiotayı modifiye 

etmektir. Bazı vakalarda sık tekarlayan poșit atakları görülür. Bazı vakalarda steroid 

refrakter kronik bir poșit hali meydana gelebilir. Poșit hali 4 haftadan kısa sürdü-

ğünde akut, 4 haftadan uzun sürdüğünde kronik olarak adlandırılır. Yılda 3 kereden 

fazla atak olduğunda tekrarlayıcı olarak adlandırılır. Poșit tedavisinde sıklıkla metro-

nidazol ve ciprofloksasin kullanılmaktadır. Her iki ilacın da etkin olduğu gösterilmiș-

tir.(6) Rifaximinin plaseboya göre daha etkin olmadığını gösteren 1 adet rkç mevcut-

tur.(6,7) Kronik antibiotik refrakter poșitte biolojik tedavi kullanılabillir, Infliximabın 

adalimumab ve vedolizumabdan daha etkin olabilemektedir.(8)

Çok daha az görülen poș’un Crohn hastalığı olarak tanımlanan durum ülseratif kolit 

tanısı ile poș cerrahisi geçirmiș bir kișide meydana gelen Crohn hastalığında 

görülen fistül ve obstrüksüyon gibi komplikasyonların ortaya çıkmasıdır. Poș 

cerrahisi sonrası prevalansı % 10 civarındadır.(6) Bu hastaların bir kısmında afferent 

urve içinde de inflamasyon meydana gelmekte ve bu hastaların durumu sadece 

bu alana sınırlıysa afferent loop ileiti olarak adlandırılmaktadır. Poșun Crohn hastalı-

ğı ayırıcı tanısı güç bir durumdur, perianal MR gibi gerekli radyolojik görüntülemeler 

yapılarak operasyonu gerçekleștiren cerrahi ekip ile birlikte değerlendirilmelidir, 

çoğu zaman komplike bir perinal Crohn hastalığı gibi tedavi edilmeleri gerekmekte-

dir. En önemli sorun bazı hastalarda tekrarlayan komplikasyonlar nedeniyle poșun 

kullanılamaması ve hastanın kalıcı ileostomiye mecbur kalmasıdır. Poșun Crohn 

hastalığının erken yașta tanı alan ve erken yașta cerrahiye verilen hastalarda, 

ailesinde İBH yükü olanlarda ve sigara içenlerde daha sık görülür.(9) 

CROHN HASTALIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Endikasyonları

• Komplike Crohn hastalığı: stenozan hastalık ve penetran hastalık

• Perianal hastalık

• Tedavi yanıtsızlığı

• Displazi ve malignite gelișimi

• Acil cerrahi gerektirecek durumlar

LOKALİZE İLEOÇEKAL HASTALIKTA CERRAHİ

Lokalize ileoçekal tutulumlu Crohn hastalığında cerrahi, semptomların kontrol altına 

alınması, komplikasyonların önlenmesi ve yașam kalitesinin arttırılması için tedavi 

seçeneklerinden biridir. Genellikle cerrahi striktür veya obstrüksiyon varlığında, 

fistüllerin veya apselerin drenajı veya inflamasyonun bölgesel kontrolü gerektiğinde 

ilk seçenek olarak karșımıza çıkar.

LIRIC çalıșmasında konvansiyonel tedavilere yanıtsız bir hasta grubu laparoskopik 

ileoçekal rezeksiyon ve infliximab gruplarına ayrılmıș ve takipte iki tedavi seçeneği 

arasında anlamlı farklılık olmadığı gösterilmiștir. Ortanca 4 yıllık takip süresi boyun-

ca, infliksimab grubundaki hastaların yaklașık üçte birine cerrahi gerekirken cerrahi 

grubundaki hastaların yaklașık dörtte birine infliksimab gerekmiștir. 

Crohn hastalığında birçok klinik çalıșmada gösterilmiștir ki biyolojiklere yanıt oranları 

genellikle uzun süreli hastalığı olan veya farklı tedavilere dirençli olduğu kanıtlanmıș 

hastalarda daha düșüktür. Verilen tedavilere yanıt olasılığının azalması göz önüne 

alındığında, tıbben dirençli ancak cerrahi olarak tedavi edilebilir lokalize hastalığı 

olanlarda cerrahi yaklașımlar yașam kalitesini geri kazandırmak ve uzun süreli 

kontrolsüz inflamasyondan, uzun süreli steroid kullanım ihtiyacı, çoklu ilaç tedavile-

rinden kaynaklanan komplikasyon risklerini azaltmak için bir alternatif olarak değer-

lendirilmelidir. İleoçekal rezeksiyon konvansiyonel tedavilerin bașarısız olduğu veya 

konvansiyonel tedavilere yanıt alındığı halde takipte nüks gelișen lokalize ileoçekal 

hastalık varlığında ve ilaç kullanmak istemeyen hastalarda da tercih edilebilir. 

kısa sürede gelișmiș belirgin obstrüktif semptomların varlığında anti-TNF’lere yanıt 

daha iyi olacaktır. 

Akut obstrüksiyonda hastalar genellikle șiddetli bulantı, kusma, karın șișkinliği ve 

gaz-gaita çıkıșının olmaması ile bașvurur. Bu hastalarda öncelikle konservatif 

tedaviler (bağırsak istirahati, nazogastrik sonda takılması ve hidrasyon gibi) ve 

sonrasında planlanmıș bir cerrahi tedavi tercih edilmelidir. Konservatif tedaviler 

elektif cerrahi öncesi beslenme ve immünsüpresyon durumunun optimize edilmesi-

ni sağlar. 

Klinik veya radyolojik olarak peritonit, bağırsak iskemisi bulguları ve perforasyon 

mevcutsa acil cerrahi tedavi gerekir. 

Endoskopik balon dilatasyonu, tek bașına veya diğer tedavi yöntemleriyle birlikte 

kullanılabilir. Crohn hastalığına bağlı darlıklarının ve anastomoz darlıklarının cerrahi 

rezeksiyon veya striktüroplasti ihtiyacını önleyebilir veya geciktirebilir. Özellikle kısa 

segment (<5 cm) darlık varlığında, düz, kolonoskop ile kolay ulașılabilir izole 

darlıklarda, ileokolik anastomoz darlıklarında cerrahiye bir alternatif olarak hastanın 

tercihine sunulabilir. 

Duodenal darlıklar için endoskopik müdahalenin bașarı oranı, diğer bölgelere göre 

daha düșüktür. Endoskopik olarak erișilebilen ileal darlıklar da balon dilatasyonuna 

uygundur, ancak komplikasyon oranları ve nüks oranları daha yüksektir. Balon 

dilatasyonu sırasında en sık görülen komplikasyonlar kanama ve perforasyondur. 

Edoskopik olarak uygulanabilecek bir diğer seçenek dar segmente yönelik stent 

uygulanmasıdır. Endoskopik yöntemlerin bașarısı yüksek olsa da tekrarlayan 

uygulamalar gerekebileceği, nüks görülebileceği ve takiplerinde rezeksiyon ihtiyaç-

ları gelișebileceği de unutulmamalıdır. 

Striktüroplasti
Bağırsak uzunluğunun kaybına yol açmadığından ince bağırsak darlıklarının cerrahi 

tedavisi için tercih edilen bir yöntemdir. Özellikle daha önce ince bağırsak rezeksi-

yonu geçirmiș ve kısa bağırsak riski bulunan hastalarda öncelikli tercih olmalıdır. 

bağırsak uzunluğunun korunmasını maksimize etmek önemlidir. İBH cerrahının 

farklı türdeki cerrahi yöntemleri, gelenksel ve geleneksel olmayan striktüroplastileri 

tanıması önemlidir. Kolonik dalrıklarda striktüroplasti önerilmez.

Diversiyon
Crohn hastalığında, genellikle perianal fistül hastalığı için veya yüksek riskli bir 

anastomozdan kaçınmak için kullanılır. Bunun yanında obstrüksiyon gelișimini 

önlemek için de (örn. anal kanalda darlık varlığı) bir seçenek olabilir. Diversiyon 

seçenekleri arasında ileostomiler ve kolostomiler bulunur. 

PENETRAN CROHN HASTALIĞI 

Genel olarak penetran hastalık; antibiyotik veya perkütan drenaj ile tedavisi bașarı-

sız olan batın içi veya retroperitoneal yerleșimli apseler, perforasyon, devam eden 

semptomu bulunan fistüller, medikal tedaviye yanıtsızlık ve septik durumlar gibi 

nedenlerle cerrahi için birçok endikasyon barındırır. 

İntraabdominal apse varlığında tek bașına antibiyoterapi yetersizdir ve apse 

varlığında mevcut immunsupresif tedaviye devam edilmesi batın içi enfeksiyon 

riskini arttıracaktır. Bu nedenle belirgin ve erișilebilir intraabdominal apselerin 

ultrasonografi ve/veya BT eșliğinde perkütan drenajı ve antibiyoterapi her zaman 

tedavide birinci seçenek olmalıdır.

İntraabdominal apsenin drenaj ve antibiyoterapi ile kontrol altına alınmasından 

sonra ilgili bağırsak segmentinin rezeksiyonu için cerrahi gerekliliği hasta özelinde 

değerlendirilmelidir. Lokalize apselerin drenaj ve antibiyotikle tedavisinden sonra 

her zaman cerrahi gerekli olmayabilir ancak drenaj sonrası rezeksiyon yapılanlarda 

yapılmayanlara oranla nüks riskinin daha düșük olduğu gösterilmiștir. 

Rezeksiyon sonrası kısa bağırsak riski olușturan durumlar (örn. uzun segment 

tutulumu) var ise rezeksiyon ötelenebilir. Direçli hastalık varlığı, darlık varlığı, entero-

kutan fistül varlığında cerrahi ihtiyacının olabileceği bilinmelidir. Yapılan çalıșmalar-

da, drenaj yapılarak batın içi apse kontrolü ve antibiyotik tedavisi sonrasında cerrahi 

10 cm’den kısa olan darlıklarda, birden fazla darlık varlığında veya bağırsak uzunlu-

ğunu koruma ihtiyacının olduğu durumlarda öncelikle tercih edilir. Eșlik eden fistül, 

apse, premalign/malign lezyon varlığında striktüroplasti tercih edilmez.

Geleneksel Heineke-Mikulicz striktüroplasti genellikle 10 cm uzunluğa kadar olan 

darlıklar için kullanılırken, 10-25 cm arası orta uzunlukta darlıklar için Finney prose-

dürü gibi modifiye edilmiș bir teknik ve daha uzun darlıklar için bir enteroenterosto-

mi (Michelassi prosedürü) kullanılmaktadır. Uzun (>20 cm) terminal ileal darlığı 

olan hastalar için D’Hoore tekniği tanımlanmıștır. Bu, terminal ileumun modifiye 

edilmiș bir yan-yana striktüroplastisidir ve Michelassi tekniği gibi izoperistaltiktir. 

Cerrahi morbidite, darlık uzunluğuyla ilișkili değildir ve genellikle %8-15 aralığında-

dır. Uzun vadeli sonuçlar olumlu olup, striktureplastinin rezeksiyona kıyasla daha 

iyi sonuçlar sağladığını göstermektedir. 

Rezeksiyon
İleokolik rezeksiyon, Crohn hastalığında özellikle de ileal dalrık varlığında en sık 

yapılan cerrahidir. Son yayınlar, ileokolik rezeksiyon yapılan hastalarda mezenteri de 

rezeksiyona dahil etmenin nüks riskini azaltabileceğini göstermektedir. Nüksü en aza 

indirmek için öneri, terminal ileal darlıklar için mezenterik rezeksiyon veya mezenteri 

dıșarıda bırakan bir anastomoz (örneğin Kono-S anastomozu) yapmaktır. 

Multiple darlığı olan hastalarda eğer geride yeterli ince bağırsak uzunluğu mevcutsa 

ve tüm striktür alanlarını içerek șekilde bir rezeksiyon yapılabiliyor ise çoklu striktü-

roplasti yerine cerrahi rezeksiyon tercih edilmelidir. Kompleks cerrahiden kaynakla-

nabilecek potansiyel postoperatif komplikasyonlar, kısa bağırsak riski, hastanın 

peroperatif durumu (kortikosteroid ve immünsüpresif ilaç kullanımı, serum albümin 

değeri, anemi varlığı, beslenme durumu) göz önünde bulundurularak uygun 

yönetim planlanmalıdır.

Crohn hastalığında ince bağırsak obstrüksiyonuna bağlı cerrahi gerektiğinde, 

bağırsağı mümkünse cerrahi öncesi MR enterografi ile detaylı olarak değerlendir-

mek önemlidir. MR enterografi, inflame darlıklar (yoğunlaștırılmıș medikal tedavi 

bir seçenek olabilir) ile fibrotik darlıkları ayırt etmede değerlidir. Cerrahi planlanırken 

Medikal tedavi tek bașına veya cerrahi ile birlikte bazı hastalara enterovajinal ve 

enterovezikül fistül yönetiminde fayda sağlayabilir gibi görünmektedir. Hastalar, 

multidisipliner toplantılarda tartıșılmalı ve tedavi, hastaların semptomları ve mevcut 

durumları dikkate alınarak bireyselleștirilmelidir.

Enteroenterik Fistüller
Enteroenterik fistüller her zaman klinik bulgu vermez ve uzlașı rehberleri, bunların 

her zaman cerrahi gerektirmediğini kabul etmektedir.

Enterokütan Fistüller
Enterokütanöz fistüller genellikle aktif Crohn hastalığında inflame segmentlerin 

olduğu alanlarda ortaya çıkar ve sıklıkla intraabdominal apse ve luminal darlıkla 

karșımıza gelir. Enterokütanöz fistüller sıklıkla cerrahi olarak tedavi edilir ancak 

anti-TNF tedavisi ile fistül kapanmasının gerçekleștiğini bildiren olgular da mevcut-

tur. 

Tedavi planlanmasında hem hastanın klinik bulguları ve mevcut durumu hem de 

fistülle ilișkili komplikasyonların birlikte değerlendirilmesi gerekir. Örneğin, yüksek 

debili bir fistül nedeni ile meydana gelen malnutrisyon veya fistül ilișkili luminal 

darlık durumunda cerrahi müdahale gerekecektir. 

İmmünsüpresif tedavinin fistül kapanmasındaki rolü hakkında kesin kanıtlar çok 

azdır. Bir fistül aktif inflamasyonla ilișkilendirilmișse, o zaman medikal tedavi faydalı 

olabilir, ancak postoperatif dönemde gelișmiș bir füstülün kapanmasında medikal 

tedavinin yeri olmayacaktır.

Enterokutan fistülü olan 48 hastalık retrospektif bir seride, hastaların 21’inde fistül 

postoperatif dönemde gelișmiști. Hastaların üçte birinde birden fazla fistül traktı 

vardı ve dörtte biri yüksek debili fistüldü. Bu hasta grubuna anti-TNF bașlandığında 

üçte birinde fistülün iyileștiği görüldü ancak bunların yarısı 3 yıllık bir takip süresin-

de nüks etti. Hastaların üçte birinde ise anti-TNF tedavisi sırasında intraabdominal 

apse geliști. Genel olarak hastaların %54’ünde anti-TNF tedavisine rağmen cerrahi 

gerektiği bildirildi. 

Fistülün karmașıklığının artması (birden fazla trakt, yüksek debili fistül, apse 

gelișimi) mortalite de dahil olmak üzere olumsuz sonuçlarla ilișkilidir. Düșük debili 

enterokutan fistüllerin tedavisinde immünmodülatör ve biyolojik tedavinin yeri 

olabilir ancak yüksek debili ve kompleks fistüllerin kontrolü için cerrahi gereklidir. 

Tüm enterokutan fistülü olan hastaların multidisiplinliner bir ekip tarafından yönetil-

mesi gerekmektedir.

Perforasyon
İnce bağırsak veya kolonda serbest perforasyonu olan hastalarda acil cerrahi 

gereklidir. Hemodinamik olarak stabilizasyonun sağlanamaması, intraabdominal 

sepsis varlığı veya diğer risk faktörleri varlığında (malnütrisyon, albümin düșüklüğü 

veya kronik glukokortikoid kullanımı gibi) primer anastomoz yerine bir diverting 

stoma tercih edilmelidir. Risk faktörü olmayan, stabil hastada primer anastomoz 

bir seçenek olabilir.

CROHN HASTALIĞININ CERRAHİ TEDAVİSİNDE CERRAHİ TEKNİKLER 

Uygun hastada ve cerrahın tecrübesine de bağlı olarak laparoskopik cerrahi ön 

planda tercih edilmelidir. Laparoskopik cerrahi ve açık cerrahi arasında postop 

yönetimde farklılık olmadığını gösteren çalıșmalar olmakla birlikte, laparoskopik 

cerrahide postop komplikasyonların ve insizyonel hernilerin daha az olduğunu 

gösteren çalıșmalar da mevcuttur.

Steroid kullanan hastalarda preop dönemde steroid kesilemedi veya azaltılamadı 

ise geçici stoma açılması bir seçenek olarak düșünülebilir.

Primer anastomoz ve koruyucu stoma veya anastomoz olmadan ve split stoma 

sonrası sekonder anastomoz stratejilerini karșılaștıran çalıșma yoktur. Burada karar 

hastanın mevcut klinik durumuna ve cerrahın tecrübesine göre verilmelidir. Bununla 

birlikte, 6 haftadan uzun süredir ve 20 mg ve üzerinde prednizolon eșdeğerinde 

steroid kullanımın, ameliyat sonrası enfeksiyöz komplikasyonlar ve anastomoz 

kaçakları açısından risk olușturduğu unutulmamalıdır. 

Stoma ile ilgili en sık görebileceğimiz komplikasyonlar; stoma defonksiyonu, 

prolapsus ve herniler, fazla sıvı kaybına bağlı akut renal yetersizliktir.

Proktokolektomi için risk faktörleri; șiddetli refrakter perianal hastalık, kombine 

tıbbi tedavi gereksinimi ve birden fazla biyolojik ilaç kullanımı geçmișidir. Bu hasta 

grubunda erken kolektomi ve end ileostomi bir seçenek olarak tartıșılabilir. 

Perianal hastalık öyküsü ve ileal tutulumu olmayan refrakter pankolonik tutulumlu 

Crohn hastalığı olan seçilmiș hastalarda restoratif proktokolektomi ile ileal poș anal 

anastomoz düșünülebilir. Ancak poș disfonksiyonu ihtimali her zaman akılda 

tutulmalıdır.

Yapılan çalıșmalarda total kolektomi ve IPAA yapılmıș ülseratif kolitli hastalarda 

crohn tanılı hastalar karșılaștırılmıș ve erken dönem komplikasyonlar (anastomoz 

kaçakları, pelvik sepsis gibi) arasında anlamlı fark gözlenmezken, anastomoz 

dalıkları, poș disfonksiyonu, end ileostomiye geçiș, uzun dönem komplikasyonlar 

CH grubunda anlamlı oranda fazla bulunmuștur.

CH’de cerrahinin planlanma süreci karmașıktır ve her hasta multidispliner olarak 

kendi özelinde değerlendirilmelidir. Cerrahın eğitimi, kullanacağı yöntemle ilgili 

uzmanlığı da bu süreçte belirleyici olacaktır. 

PERİANAL FİSTÜL VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Crohn hastalığında kompleks perianal fistül varlığı durumunda tıbbi tedaviler ile 

cerrahi tedavileri doğrudan karșılaștıran prospektif çalıșma bulunmamaktadır. 

Mevcut kılavuzlar fistülü kontrol etmede her iki yaklașımın da birarada kullanılması-

nı önermektedir.

Cerrahi Drenaj
Yapılan çalıșmalardaki hasta gruplarının heterojenitesi ve retrospektif olușları 

nedeni ile perianal fistüllerde tek bașına anti-TNF tedavi ile anti-TNF + cerrahi 

kombinasyonunun birbirine üstünlükleri gösterilememiștir.

Anti-TNF tedavisi, vedolizumab ve ustekinumab kullanan hasta grubunda primer 

anastomoz yapılmasının güvenli olduğu bildirilmiștir.

Striktür ve obstrüktif semptomlar olușturmayan sınırlı hastalık varlığında (ileal 

tutulum <40 cm) laparoskopik rezeksiyon, infliksimab tedavisine alternatif bir 

seçenektir. 

Çok merkezli Avrupa çalıșmasında, konvansiyonel tedavinin bașarısız olduğu 143 

hasta alınmıș ve rezeksiyon infliximab kollarına randomize edilmiș. 12 aylık takip 

süresinin sonunda postop kompliksyonlar ve yașam kalitesi skorları açısından hasta 

grupları arasında anlamlı farklılık saptanmamıștır. Aynı grupta ortalama 4 yıllık takip 

süresinde, infliksimab tedavisi alan hastaların %37’sine rezeksiyon gerektirirken, 

cerrahi kolundaki hastaların %26’sın anti-TNF ihtiyacı olmuștur. 

Bir tek kolon segmenti etkilendiğinde, segmental kolon rezeksiyonu bir seçenek 

olabilir. Birden fazla etkilenen kolon segmentinin tutulumu varlığında genellikle 

tercih edilen yaklașım subtotal/total kolektomidir. Üç yöntemin karșılaștırıldığı bir 

meta-analizde nüks ve komplikasyonlar açısından fark gösterilmemiș olsa da bir 

bașka meta-analizde komplikasyon oranları segmenter rezeksiyonda en yüksek, 

subtotal kolektomide en düșük bulunmuștur Tüm bunlar göz önünde bulunduruldu-

ğunda subtotal kolektomi daha güvenli bir prosedür gibi görünmektedir. Burada 

unutulmaması gereken subtotal kolektomide nüks ve tekrarlayan cerrahi gereksini-

minin total proktokolektomiden fazla olduğudur. 

Daha önce ince bağırsak rezeksiyonu da geçiren hastalarda hastalıklı segmente 

segmenter rezeksiyon yapılması ön planda tercih edilen yöntem olmalıdır.

Saptırıcı Stoma
Tedaviye refrakter kolonik Crohn hastalığında önemli 2 seçenek mevcuttur.

Șiddetli aktif hastalık varlığında subtotal/total kolektomi öncesi saptırıcı bir ileostomi 

ile yoğunlaștırılmıș tedavi hastayı acil cerrahiden kurtarabilir ve perioperatif dönem-

deki hazırlıkların ve cerrahi planının optimizasyonunu sağlayabilir.

2021’de yapılmıș olan PISA çalıșmasında perianal fistüllü hastalar (tek açıklığı olan 

tek fistül) 1 yıl süre ile kronik seton drenajı yapılanlar, 6 ay süre ile anti-TNF alanlar 

ve 4 ay süre ile anti TNF + fistüle plasti uygulananlar olarak 3 gruba ayrılmıș, takip 

süresinin sonunda en çok nüks seton uygulanan grupta en az nüks ise anti TNF 

+ fistül plasti grubunda görülmüștür. Yașam kalitesi açısından gruplar arasında 

anlamlı farklılık saptanmamıștır.

Günlük pratikte öneri, seton drenajı ile perianal sepsisin kontrol altında tutulması 

ve anti-TNF verilebilmesi için uygun șartların sağlanmasıdır. Hastaların mutlaka 

perianal muayenelerinin yapılıp genel cerrahi ile konsülte edilmeleri gereklidir.

İntersfinkterik Fistül Traktının Ligasyonu (LIFT)
Perianal fistüllerin cerrahi tedavileri arasındaki son seçeneklerden biridir. Kompleks 

fistüllerin tedavisinde kullanılır. LIFT, özellikle düșük yerleșimli ve intersfinkterik 

nitelikteki perianal fistüller için etkili bir tedavi seçeneği olarak kabul edilir. Nispeten 

düșük komplikasyon oranlarına sahiptir ve bazı diğer cerrahi tekniklere göre anal 

kontinansı daha iyi korur. Ancak, bașarısı fistülün özelliklerine ve hastanın bireysel 

faktörlerine bağlı olarak değișebilir.

Genel olarak, veri yetersizliği nedeniyle, perianal CD fistüllerinin tedavisinde LIFT’in 

rolü belirsizliğini korumaktadır.

Endorektal İlerletme Flepleri
Crohn hastalığı ve kompleks perianal fistülleri olan hastalar için terapötik bir 

seçenektir.

Bir meta-analizde, Stellingwerf ve arkadașları, Crohn hastalığı perianal fistülleri 

olan 35 hastada %61 bașarı oranı gözlemlediler, bu da intersfinkterik fistül traktının 

ligasyonu [LIFT] prosedürünün bașarı oranından [%53] anlamlı bir șekilde farklı 

değildi. Ancak, flep sonrası inkontinans oranları önemli ölçüde daha yüksekti [7,8% 

ve 1,6%].

Fibrin Glue Uygulamaları
Kompleks perianal Crohn hastalığı olan hastalar için sınırlı etkinliğe sahip olabilecek 

potansiyel bir tedavi yöntemi olabilir. Fibrin glue’nin etkinliği ile ilgili yapılmıș 

çalıșmaların tümünün ortak özelliği, bu tekniğin nispeten iyi güvenlik profiline sahip 

olması ve hiçbir çalıșmada sfinkter hasarının bildirilmemiș olmasıdır.

Kök Hücre Tedavileri
Saptırıcı stoma

Tıbbi veya cerrahi müdahalelere dirençli kompleks perineal Crohn hastalığının 

neden olduğu pelvik sepsis ve semptomlar, bir yönlendirici stoma ile kontrol altına 

alınabilir. Ancak, fistül iyileșme oranı ve stoma kapatma oranı sınırlıdır.

Yapılan çalıșmaların kanıt düzeyi düșük olup diğer seçeneklerle karșılaștırmalı 

değildir. 16 kohortu içeren 566 hastalık bir meta-analizde klinik yanıt %63.8 olarak 

bildirilmiș ancak stoma kapatılması sonrası hastalık nüks oranları oldukça yüksek. 

Saptırıcı stoma ile beraber anti-TNF kullanımının devam edildiği tek merkezli 77 

hastalık çalıșmada nüks oranları daha düșük olup, bu kombinasyon daha iyi bir 

alternatif olabilir. Saptırıcı stoma geniș rezeksiyon veya proktokolektomiye alternatif 

bir seçenek olarak sunulabilir. Kalıcı stomanın kabul edilmesine kadar hastaya 

zaman tanıyabilir.

CROHN HASTALIĞINDA PERİOPERATİF OPTİMİZASYON

Crohn hastalığında tıbbi tedavideki gelișmelere rağmen, cerrahi gereksinimi 

%20-%30 arasında değișmektedir. Ameliyat sonrası komplikasyonlar, İBH 

cerrahisi geçiren hastalarda yaygındır. Özellikle de acil cerrahiler sonrası kompli-

kasyon risk daha yüksektir.

Preoperatif nütrisyon durumu kontrol edilmelidir.
Ağır malnütrisyon (BMI <18,5 kg/m2 ve son zamanlarda vücut ağırlığının %10’un 

üzerinde kaybı), özellikle intra-abdominal sepsis ve artmıș mortalite ile ilișkilidir. 

Cerrahi planlanan tüm hastaların beslenme durumlarının ve malnütrisyon riskleri-

nin değerlendirilmesi gerekir. Malnutrisyon riski altındaki hastalara oral beslenme 

takviyesi verilmelidir. Eğer oral beslenme takviyeleri tolere edilemiyorsa, enteral 

beslenme düșünülmelidir ve beslenme hedefleri enteral yolla sağlanamıyorsa 

parenteral beslenme kullanılmalıdır. 

Avrupa Parenteral ve Enteral Beslenme Derneği (ESPEN), büyük barsak cerrahisi 

geçirecek ve hafif derecede malnütrisyon yașayan hastalarda cerrahi öncesi 7-10 

gün süreyle beslenme desteği önermektedir. 

Elektif cerrahi ideal olarak malnütrisyon tedavi edilene kadar ertelenmelidir. 

Ancak, acil bir durumda bu mümkün olamayacağından yapılacak operasyonun 

türü komplikasyon riskini en aza indirecek șekilde planlanmalıdır. 

Preoperatif serum albümin değerleri kontrol edilmelidir. 
Hipoproteinemi (albumin <30 g/L), ciddi inflamasyon varlığında veya malab-

sorpsiyona bağlı oldukça sık görülse de beslenme durumunu tümü ile yansıt-

maz. Bu düzeydeki hipoproteinemi, postoperatif intra-abdominal sepsis riskiyle 

ilișkilidir. İntravenöz albumin kullanımını destekleyen kanıt zayıftır ve beslenme 

desteği tek bașına düșük albumin seviyelerini normale döndürmek için çok 

olası değildir. Ancak beslenme albümin değerlerini yükseltmede önemli bir 

destekleyici önlemdir.

Preoperatif Anemi
Preoperatif anemi (erkeklerde Hb <130 g/L ve kadınlarda <120 g/L) postoperatif 

intra-abdominal sepsis riskini artırır. Aneminin düzeltilmesi kanama, anastomoz 

kaçakları, postoperatif perforasyon, pnömoni gibi septik komplikasyonların da 

azaltılmasını sağlar. Aneminin erken tanınması ve tedavi edilmesi önemlidir. 

Tercihen oral veya intravenöz demir preperatlarının kullanılması önerilir.

Kortikosteroidler
Kortikosteroid tedavisi sırasında cerrahi geçiren hastalar postoperatif enfeksiyöz 

komplikasyonlar ve anastomoz kaçakları açısından artmıș risk altındadır. Özellikle 

de yüksek dozda steroid alanlarda (40 mg prednizolon veya daha fazlası) risk en 

fazladır. Elektif olarka planlanmıș cerrahilerden önce kortikosteroidler mümkünse 

kesilmeli veya mümkün olan en düșük doza geçilmelidir. 

Thiopurinler
İmmünsüpresif tedavinin (tiyopürinler ve metotreksat) cerrahiye kadar kullanımı 

ile ilgili postoperatif komplikasyon riskinde bir artıșla ilișkili olduğuna dair veri 

yoktur. 

Anti-TNF’ler
Perioperatif dönemde anti-TNF tedavisi alan Crohn hastalarında cerrahi kompli-

kasyon riski ile ilgili sistemik derleme ve meta-analizlerde, enfeksiyöz komplikas-

yon riskinde küçük bir artıș olduğunu göstermektedir ancak bu risk, kortikosteroid 

kullanımı riskinden daha azdır.

Operatif risk, anti-TNF tedavisine ek olarak fistül varlığı, apse varlığı, düșük 

albumin, anemi ve kortikosteroid kullanımı gibi diğer risk faktörlerine dayanmak-

tadır. 

Crohn hastalığında riskin anti-TNF ilaç seviyeleri ile ilișkili olduğuna ișaret eden 

yayınlar da bulunmaktadır. Hastanın klinik durumu uygun ise infliksimab için 

cerrahi öncesinde 6-8 hafta, adalimumab için ise 4 hafta öncesinde kesilmesi 

önerilebilir. Kesmek uygun değil ise enjeksiyonların operasyondan önce mümkün 

olduğunca uzun bir ara ile düzenlenmesi önerilir. 

Hastaların perioperatif medikal tedavilerinin düzenlenmesinde cerrahinin türü de 

önemlidir. Proktokolektomi geçiren hastalarda, kortikosteroidler yara yeri 

iyileșmesini bozacaktır. İki așamalı IPAA prosedürü, anti-TNF tedavisi alan 

hastalarda üç așamalı prosedürden daha fazla komplikasyon riski tașımaktadır. 

Poș cerrahisi, doğasında bulunan risklerle karmașıktır ve poș olușumunda 

basamaklı bir yaklașımhem kortikosteroid kullanan hastalarda hem de anti-TNF 

kullanımı durumunda daha emniyetli olacaktır. Kortikosteroid ve anti-TNF’lerin 

kesilebildiği hastalarda elektif cerrahi daha uygun olacaktır. 
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İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında (İBH) cerrahi tedavi gereksinimi hastalık 

süresiyle ilișkilidir. Bu konudaki bir metananalizde Crohn hastalığında 1. yılda % 

16 olan cerrahi sıklığı, 10. Yılda % 45’e çıkmakta, ülseratif kolit için bu oranlar % 

4.9 ve % 15.6 olarak verilmektedir.(1) 

Crohn hastalığında henüz komplikasyon gelișmeden yapılan etkin bir tedavinin 

cerrahi ihtiyacını azaltabileceği düșünülmektedir. Akut șiddetli ülseratif kolitte 

etkin bir medikal tedavi kolektomi ihtiyacını öteleyebilir ve hatta bazı hastalarda 

cerrahi gerekisnimini tamamen ortadan kaldırabilir. Ancak erken biolojik tedavinin 

(tanıdan itibaren 3 yıl içinde) Crohn hastalığında cerrahi ihitiyacını azalttığını 

gösteren meta analiz verisi mevcutken, durum ülseratif kolit için tam tersidir.(2,3) 

Bunun nedeni muhtemelen, erken biolojik tedavinin ülseratif kolitte etkin 

olmaması değil, bu tedaviye ihtiyaç gösteren ülseratif kolit vakalarının daha ağır 

vakalar olmasıdır.

ÜLSERATİF KOLİTTE CERRAHİ TEDAVİ
ÜK açısından cerrahi tedavi bașlıca iki durumda gerekli olabillir:

1- Ağır șiddetli ülseratif kolit (ÜK)

2- Medikal tedaviye yanıtsız (refrakter) kronik aktif kolit

• Ağır șiddetli ÜK ilk atakta %10-20, kronik hastalık zemininde %30-40 oranında 

kolektomi gerektirebilir.(4)

• En fazla kabul gören cerrahi operasyon șekli restoratif total proktokolektomi ileal 

poș anal anastamoz operasyonudur. Seçilmiș hastalarda rektum koruyucu total 

kolektomi planlanması söz konusu olabilir.(5)

• Nadiren kalıcı end ileostomi hasta için en uygun tedavi olabilir. Cerrahi tedavi 

kararı multidisipliner bir konseyde hastanın yașı, hastanın istekleri, kadınlarda 

gebelik isteği gibi çeșitli faktörler göz önüne alınarak alınmalıdır.

• Proktokolektomi operasyonunun çeșitli biçimleri vardır, genel anlamda restorati-

STRİKTÜR VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında fibroblast infiltrasyonu, düz kas kompozisyo-

nundaki değișim ve kollajen birikimi sonucu bağırsak duvarında yapısal değișiklikler 

olușturarak striktürlere yol açar. CH tanısından sonraki ilk on yılda hastaların üçte 

birinden fazlasında strüktür gelișir. 

Striktürler; inflamatuar, fibrotik veya ikisinin karıșımı olabilir. Mevcut preoperatif 

görüntüleme yöntemleri kullanılarak inflamasyon ile fibrozis arasındaki ayrımı yapmak 

her zaman mümkün olmaz ancak tedavi planlanırken bu ayrım oldukça önemlidir. 

Crohn hastalığında striktür varlığında tedavi planlanırken, darlığın fibrotik mi 

inflamasyona ikincil mi olduğu, prestenotik dilatasyonun olup olmadığı, tutulan 

segmentin uzunluğu ve striktürün lokasyonu, endoskopik tedavilerin uygulanabilirli-

ği mutlaka değerlendirilmelidir. 

İnflamatuvar darlıklarda medikal tedavilere yanıt iyi iken fibrotik darlıklarda cerrahi 

tedavileri ön planda düșünmek gerekir. Kısa segment darlıklarda endoskopik 

tedaviler de bir seçenek olabilir. Malignite gelișimine bağlı olușan bir darlıkta tedavi 

seçenekleri arasında rezeksiyon veya palyatif stentleme yer alır. Tedavi planlanırken 

Crohn hastalığının tekrarlayıcı doğası göz önünde bulundurulmalıdır. Rezeksiyon 

planı yapılacaksa hastada tekrarlayan rezeksiyon öykülerini göz önünde bulundur-

mak ve hastayı kısa bağırsak riski açısından da değerlendirmek gereklidir. Aynı 

șekilde balon dilatasyonu yapılacak hastalarda da nüks riskinin varlığı göz ardı 

edilmemelidir. Geleneksel olarak bağırsak uzunluğunun korunması her durumda 

önceliklidir ancak, hastalıklı mezenterinin korunması, nüks riskinde bir artıșa neden 

olacaktır. Bu zorlu klinik senaryoda sonuçları iyileștirmek için hastanın multidisipli-

ner bir ekip tarafından tüm yönleri ile değerlendirilmesi gerekir. Preoperatif faktörle-

rin, darlık sonrası sonuçlarda önemli katkıda bulunduğu da unutulmamalıdır; bunlar 

arasında batın içi sepsis varlığı, albumin, karın içi apse ve hastanın almakta olduğu 

steroid ve biyolojik tedavileri de dahil olmak üzere kullandığı ilaçlar yer almaktadır.

Orta dereceli bir prestenotik dilatasyon, dilatasyon olmayıșı ve ileri derecede 

dilatasyon varlığına göre anti-TNF ye iyi yanıt ile ilișkili bulunmuștur. Aynı șekilde 

yapılan hastalarda, drenaj yapılmadan cerrahi yapılanlara göre komplikasyon 

oranları ve stoma gereksiniminin daha az olduğu gösterilmiștir. 

Crohn hastalığında penetran davranıș paterni varlığında acil rezeksiyondan kaçınıl-

malıdır. Çünkü penetran hastalığın kronik ve komplike olușu, operasyon sonrası 

kalan gastrointestinal traktın bütünlüğünü korumada olușabilecek güçlükler, 

beslenme ilișkili doğabilecek problemler, postoperatif iyileșmeyi etkileyebilecek 

immünsupresif ilaçların kullanımı göz önüne alındığında bu hastaların cerrahisinin 

de komplike olduğu açıktır.

Karın duvarı apseleri, rektus kılıfı ve psoas kasını içeren retroperitoneal apseler, 

karın içi apselere göre daha az yaygın ancak kontrol altına alınması daha zor 

durumlardır. Bu hastalarda mutlaka erken dönemde cerrahi tedavi gereklidir.

Apse nedeni ile peritonit gelișmiș olgularda da cerrahi tedavi zorunludur. İdeal 

olarak, cerrahi batın içi sepsisin kontrol altına alınması sonrasında planlı șekilde 

gerçekleștirilmelidir.

ÖZEL DURUMLAR

Enterovezikal ve Enterovajinal Fistül Varlığı
Bu tür fistüllerin varlığı Crohn hastalığında nadir ancak önemli bir sorundur. Yöneti-

mi ile ilgili veriler de kısıtlıdır. Enterovezikül fistüllerde, sigmoid kaynaklı fistül, Crohn 

hastalığının diğer komplikasyonlarının varlığı, obstrüksiyon gelișmesi, batın içi apse, 

üreterde tıkanıklık, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonları cerrahi endikasyon oluștur-

maktadır. 

Enterovajinal fistüllerle ilgili 47 hastalık bir seride, antibiyotiklerin kalıcı bir yararı 

olmadığıi tiyopürinlerin %13 tam ve %24 kısmi yanıt sağladığı, anti TNF tedavisi 

ile %17 tam ve %30 kısmi yanıt sağlandığı gösterilmiștir. Aynı seride üçte bir 

hastaya cerrahi uygulanmıș, ilk cerrahide %22 tekrarlı cerrahiler sonrası %39 unda 

tam yanıt elde edilmiștir. Fistül kapanması hastaların sadece üçte birinde gerçek-

leșmiștir. 

ve ve non-restoratif olarak 2 ana gruba ayrılır. Restroratif proktokolektomi tek 

așamalı, iki așamalı ve üç așamalı olarak yapılabilir. Cerrahi tekniğin detayı ve 

hangi yöntemin hasta için daha uygun olacağı cerrah ve gastroenterolog tarafın-

dan tartıșılmalı ortak bir karar alınarak hastaya açıklanmalıdır. 

1- Ağır șiddetli kolit tedavisi bu yazının ÜK tedavisi kısmında tartıșıldığı için burada 

detaylandırılmayacaktır. Akut șiddetli kolitin primer tedavisi intravenöz kortikostero-

iddir, hasta hastaneye yatırılarak takip edilir ve cerrahi ekibin hastanın durumundan 

haberdar olması lazımdır. 3. günde steroid tedavisine yanıt vermeyen hastada IV 

infliximab ya da siklosporin kullanılır. Hastayı cerrahi tedaviden kurtarmak adına 

(kurtarma tedavisi) yapılan tedavi șekillerinde Infliximabın hangi doz ve sıklıkta 

kullanılması gerektiği konusunda ECCO rehberinde yeterli kanıt olmadığı bildiril-

mektedir.(4) Bunun haricinde çeșitli ardıșık kurtarma tedavileri șekilleri denenmiștir.

2- Medikal tedaviye refrakter hastalıkta da cerrahi tedavi gerekli olabillir. 

Cerrahi tedavinin zamanlaması da cerrahi tedavi kararı vermek kadar önemlidir. 

Gecikmiș bir cerrahi kararı hastanın optimal durumda operasyona verilmesini 

enegelleyebilir. Hastayı uzun süreli kombine immunsüpresyona maruz bırakmanın 

enfeksiyon riski mevcuttur. Uzun süreli baskılanamayan inflamasyon, beslenme 

desteği olmadan kașeksi yaratarak hastanın enfeksiyona açık hale gelmesine 

ayrıca postoperative komplikasyon açısından daha riskli olmasına neden olacaktır. 

Bu durum özellikle uzun süreli kortikosteroid tedavisine maruz kalan steroid bağımlı 

hastalık için geçerlidir. 

• ECCO 2022 rehberinde 20 mg dan daha yüksek dozlarda prednizolonun 6 

haftadan fazla kullanılmasının poș komplikasyonlarını artıracağı uyarısı yapılmıș-

tır.(4) Aynı rehberde azathioprine siklosporinin postop komplikasyon riskini 

artırmadığı ancak biolojik kullanımı ile poș komplikasyonlarında artıș olabileceği 

bildirilmiștir.(4)

• İdeal șartlarda enfekisyon riskini azaltmak için operasyon öncesinde steroid ve 

biolojik tedavi kesilmiș olmalıdır. Ancak steroid bağımlı bir hastada biolojik tedavi 

olmadan hastayı operasyona kadar idame ettirmek genellikle mümkün olmaya-

caktır. Bu nedenle genellikle hasta biolojik tedavi alırken cerrahiye devredilmek-

tedir. Bu durumda hastanın durumu cerrahi ekip tarafından değerlendirilir ve 

hasta açısından en uygun tedavi șekline (3 așamalı ya da modifiye 2 așamalı 

cerrahi gibi) karar verilir.

Cerrahi Tedavinin Komplikasyonları ve Yönetimi
Poș ile ilișkili postop komplikasyonlar arasında en sık görülen poșittir. Poșit uzun 

dönem takipte hastaların % 80 gibi çok büyük bir kısmında ortaya çıkar (g1). Poș’un 

Crohn hastalığı, afferent loop ileiti ve cuffitis diğer komplikasyonlarıdr. Ülseratif kolit 

hastasında, cerrahisi sonrası dönemde, rektumun anastamoz için bırakılmıș kısa 

rektum segmentinde ülseratif kolitin nüks etmesi cuffitis olarak adlandırılır. Bu tablo 

poș ile ilișkili diğer komplikasyonlardan farklıdır ve ülseratif kolit gibi tedavi edilir. 

Poșit poșun mukozal inflamasyonu olup aslında mikrobiota değișikliği ile meydana 

gelen bir tür ileittir. Ana tedavi șekli antibiotik tedavisi ile mikrobiotayı modifiye 

etmektir. Bazı vakalarda sık tekarlayan poșit atakları görülür. Bazı vakalarda steroid 

refrakter kronik bir poșit hali meydana gelebilir. Poșit hali 4 haftadan kısa sürdü-

ğünde akut, 4 haftadan uzun sürdüğünde kronik olarak adlandırılır. Yılda 3 kereden 

fazla atak olduğunda tekrarlayıcı olarak adlandırılır. Poșit tedavisinde sıklıkla metro-

nidazol ve ciprofloksasin kullanılmaktadır. Her iki ilacın da etkin olduğu gösterilmiș-

tir.(6) Rifaximinin plaseboya göre daha etkin olmadığını gösteren 1 adet rkç mevcut-

tur.(6,7) Kronik antibiotik refrakter poșitte biolojik tedavi kullanılabillir, Infliximabın 

adalimumab ve vedolizumabdan daha etkin olabilemektedir.(8)

Çok daha az görülen poș’un Crohn hastalığı olarak tanımlanan durum ülseratif kolit 

tanısı ile poș cerrahisi geçirmiș bir kișide meydana gelen Crohn hastalığında 

görülen fistül ve obstrüksüyon gibi komplikasyonların ortaya çıkmasıdır. Poș 

cerrahisi sonrası prevalansı % 10 civarındadır.(6) Bu hastaların bir kısmında afferent 

urve içinde de inflamasyon meydana gelmekte ve bu hastaların durumu sadece 

bu alana sınırlıysa afferent loop ileiti olarak adlandırılmaktadır. Poșun Crohn hastalı-

ğı ayırıcı tanısı güç bir durumdur, perianal MR gibi gerekli radyolojik görüntülemeler 

yapılarak operasyonu gerçekleștiren cerrahi ekip ile birlikte değerlendirilmelidir, 

çoğu zaman komplike bir perinal Crohn hastalığı gibi tedavi edilmeleri gerekmekte-

dir. En önemli sorun bazı hastalarda tekrarlayan komplikasyonlar nedeniyle poșun 

kullanılamaması ve hastanın kalıcı ileostomiye mecbur kalmasıdır. Poșun Crohn 

hastalığının erken yașta tanı alan ve erken yașta cerrahiye verilen hastalarda, 

ailesinde İBH yükü olanlarda ve sigara içenlerde daha sık görülür.(9) 

CROHN HASTALIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Endikasyonları

• Komplike Crohn hastalığı: stenozan hastalık ve penetran hastalık

• Perianal hastalık

• Tedavi yanıtsızlığı

• Displazi ve malignite gelișimi

• Acil cerrahi gerektirecek durumlar

LOKALİZE İLEOÇEKAL HASTALIKTA CERRAHİ

Lokalize ileoçekal tutulumlu Crohn hastalığında cerrahi, semptomların kontrol altına 

alınması, komplikasyonların önlenmesi ve yașam kalitesinin arttırılması için tedavi 

seçeneklerinden biridir. Genellikle cerrahi striktür veya obstrüksiyon varlığında, 

fistüllerin veya apselerin drenajı veya inflamasyonun bölgesel kontrolü gerektiğinde 

ilk seçenek olarak karșımıza çıkar.

LIRIC çalıșmasında konvansiyonel tedavilere yanıtsız bir hasta grubu laparoskopik 

ileoçekal rezeksiyon ve infliximab gruplarına ayrılmıș ve takipte iki tedavi seçeneği 

arasında anlamlı farklılık olmadığı gösterilmiștir. Ortanca 4 yıllık takip süresi boyun-

ca, infliksimab grubundaki hastaların yaklașık üçte birine cerrahi gerekirken cerrahi 

grubundaki hastaların yaklașık dörtte birine infliksimab gerekmiștir. 

Crohn hastalığında birçok klinik çalıșmada gösterilmiștir ki biyolojiklere yanıt oranları 

genellikle uzun süreli hastalığı olan veya farklı tedavilere dirençli olduğu kanıtlanmıș 

hastalarda daha düșüktür. Verilen tedavilere yanıt olasılığının azalması göz önüne 

alındığında, tıbben dirençli ancak cerrahi olarak tedavi edilebilir lokalize hastalığı 

olanlarda cerrahi yaklașımlar yașam kalitesini geri kazandırmak ve uzun süreli 

kontrolsüz inflamasyondan, uzun süreli steroid kullanım ihtiyacı, çoklu ilaç tedavile-

rinden kaynaklanan komplikasyon risklerini azaltmak için bir alternatif olarak değer-

lendirilmelidir. İleoçekal rezeksiyon konvansiyonel tedavilerin bașarısız olduğu veya 

konvansiyonel tedavilere yanıt alındığı halde takipte nüks gelișen lokalize ileoçekal 

hastalık varlığında ve ilaç kullanmak istemeyen hastalarda da tercih edilebilir. 

kısa sürede gelișmiș belirgin obstrüktif semptomların varlığında anti-TNF’lere yanıt 

daha iyi olacaktır. 

Akut obstrüksiyonda hastalar genellikle șiddetli bulantı, kusma, karın șișkinliği ve 

gaz-gaita çıkıșının olmaması ile bașvurur. Bu hastalarda öncelikle konservatif 

tedaviler (bağırsak istirahati, nazogastrik sonda takılması ve hidrasyon gibi) ve 

sonrasında planlanmıș bir cerrahi tedavi tercih edilmelidir. Konservatif tedaviler 

elektif cerrahi öncesi beslenme ve immünsüpresyon durumunun optimize edilmesi-

ni sağlar. 

Klinik veya radyolojik olarak peritonit, bağırsak iskemisi bulguları ve perforasyon 

mevcutsa acil cerrahi tedavi gerekir. 

Endoskopik balon dilatasyonu, tek bașına veya diğer tedavi yöntemleriyle birlikte 

kullanılabilir. Crohn hastalığına bağlı darlıklarının ve anastomoz darlıklarının cerrahi 

rezeksiyon veya striktüroplasti ihtiyacını önleyebilir veya geciktirebilir. Özellikle kısa 

segment (<5 cm) darlık varlığında, düz, kolonoskop ile kolay ulașılabilir izole 

darlıklarda, ileokolik anastomoz darlıklarında cerrahiye bir alternatif olarak hastanın 

tercihine sunulabilir. 

Duodenal darlıklar için endoskopik müdahalenin bașarı oranı, diğer bölgelere göre 

daha düșüktür. Endoskopik olarak erișilebilen ileal darlıklar da balon dilatasyonuna 

uygundur, ancak komplikasyon oranları ve nüks oranları daha yüksektir. Balon 

dilatasyonu sırasında en sık görülen komplikasyonlar kanama ve perforasyondur. 

Edoskopik olarak uygulanabilecek bir diğer seçenek dar segmente yönelik stent 

uygulanmasıdır. Endoskopik yöntemlerin bașarısı yüksek olsa da tekrarlayan 

uygulamalar gerekebileceği, nüks görülebileceği ve takiplerinde rezeksiyon ihtiyaç-

ları gelișebileceği de unutulmamalıdır. 

Striktüroplasti
Bağırsak uzunluğunun kaybına yol açmadığından ince bağırsak darlıklarının cerrahi 

tedavisi için tercih edilen bir yöntemdir. Özellikle daha önce ince bağırsak rezeksi-

yonu geçirmiș ve kısa bağırsak riski bulunan hastalarda öncelikli tercih olmalıdır. 

İBH’DA CERRAHİ
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bağırsak uzunluğunun korunmasını maksimize etmek önemlidir. İBH cerrahının 

farklı türdeki cerrahi yöntemleri, gelenksel ve geleneksel olmayan striktüroplastileri 

tanıması önemlidir. Kolonik dalrıklarda striktüroplasti önerilmez.

Diversiyon
Crohn hastalığında, genellikle perianal fistül hastalığı için veya yüksek riskli bir 

anastomozdan kaçınmak için kullanılır. Bunun yanında obstrüksiyon gelișimini 

önlemek için de (örn. anal kanalda darlık varlığı) bir seçenek olabilir. Diversiyon 

seçenekleri arasında ileostomiler ve kolostomiler bulunur. 

PENETRAN CROHN HASTALIĞI 

Genel olarak penetran hastalık; antibiyotik veya perkütan drenaj ile tedavisi bașarı-

sız olan batın içi veya retroperitoneal yerleșimli apseler, perforasyon, devam eden 

semptomu bulunan fistüller, medikal tedaviye yanıtsızlık ve septik durumlar gibi 

nedenlerle cerrahi için birçok endikasyon barındırır. 

İntraabdominal apse varlığında tek bașına antibiyoterapi yetersizdir ve apse 

varlığında mevcut immunsupresif tedaviye devam edilmesi batın içi enfeksiyon 

riskini arttıracaktır. Bu nedenle belirgin ve erișilebilir intraabdominal apselerin 

ultrasonografi ve/veya BT eșliğinde perkütan drenajı ve antibiyoterapi her zaman 

tedavide birinci seçenek olmalıdır.

İntraabdominal apsenin drenaj ve antibiyoterapi ile kontrol altına alınmasından 

sonra ilgili bağırsak segmentinin rezeksiyonu için cerrahi gerekliliği hasta özelinde 

değerlendirilmelidir. Lokalize apselerin drenaj ve antibiyotikle tedavisinden sonra 

her zaman cerrahi gerekli olmayabilir ancak drenaj sonrası rezeksiyon yapılanlarda 

yapılmayanlara oranla nüks riskinin daha düșük olduğu gösterilmiștir. 

Rezeksiyon sonrası kısa bağırsak riski olușturan durumlar (örn. uzun segment 

tutulumu) var ise rezeksiyon ötelenebilir. Direçli hastalık varlığı, darlık varlığı, entero-

kutan fistül varlığında cerrahi ihtiyacının olabileceği bilinmelidir. Yapılan çalıșmalar-

da, drenaj yapılarak batın içi apse kontrolü ve antibiyotik tedavisi sonrasında cerrahi 

10 cm’den kısa olan darlıklarda, birden fazla darlık varlığında veya bağırsak uzunlu-

ğunu koruma ihtiyacının olduğu durumlarda öncelikle tercih edilir. Eșlik eden fistül, 

apse, premalign/malign lezyon varlığında striktüroplasti tercih edilmez.

Geleneksel Heineke-Mikulicz striktüroplasti genellikle 10 cm uzunluğa kadar olan 

darlıklar için kullanılırken, 10-25 cm arası orta uzunlukta darlıklar için Finney prose-

dürü gibi modifiye edilmiș bir teknik ve daha uzun darlıklar için bir enteroenterosto-

mi (Michelassi prosedürü) kullanılmaktadır. Uzun (>20 cm) terminal ileal darlığı 

olan hastalar için D’Hoore tekniği tanımlanmıștır. Bu, terminal ileumun modifiye 

edilmiș bir yan-yana striktüroplastisidir ve Michelassi tekniği gibi izoperistaltiktir. 

Cerrahi morbidite, darlık uzunluğuyla ilișkili değildir ve genellikle %8-15 aralığında-

dır. Uzun vadeli sonuçlar olumlu olup, striktureplastinin rezeksiyona kıyasla daha 

iyi sonuçlar sağladığını göstermektedir. 

Rezeksiyon
İleokolik rezeksiyon, Crohn hastalığında özellikle de ileal dalrık varlığında en sık 

yapılan cerrahidir. Son yayınlar, ileokolik rezeksiyon yapılan hastalarda mezenteri de 

rezeksiyona dahil etmenin nüks riskini azaltabileceğini göstermektedir. Nüksü en aza 

indirmek için öneri, terminal ileal darlıklar için mezenterik rezeksiyon veya mezenteri 

dıșarıda bırakan bir anastomoz (örneğin Kono-S anastomozu) yapmaktır. 

Multiple darlığı olan hastalarda eğer geride yeterli ince bağırsak uzunluğu mevcutsa 

ve tüm striktür alanlarını içerek șekilde bir rezeksiyon yapılabiliyor ise çoklu striktü-

roplasti yerine cerrahi rezeksiyon tercih edilmelidir. Kompleks cerrahiden kaynakla-

nabilecek potansiyel postoperatif komplikasyonlar, kısa bağırsak riski, hastanın 

peroperatif durumu (kortikosteroid ve immünsüpresif ilaç kullanımı, serum albümin 

değeri, anemi varlığı, beslenme durumu) göz önünde bulundurularak uygun 

yönetim planlanmalıdır.

Crohn hastalığında ince bağırsak obstrüksiyonuna bağlı cerrahi gerektiğinde, 

bağırsağı mümkünse cerrahi öncesi MR enterografi ile detaylı olarak değerlendir-

mek önemlidir. MR enterografi, inflame darlıklar (yoğunlaștırılmıș medikal tedavi 

bir seçenek olabilir) ile fibrotik darlıkları ayırt etmede değerlidir. Cerrahi planlanırken 

Medikal tedavi tek bașına veya cerrahi ile birlikte bazı hastalara enterovajinal ve 

enterovezikül fistül yönetiminde fayda sağlayabilir gibi görünmektedir. Hastalar, 

multidisipliner toplantılarda tartıșılmalı ve tedavi, hastaların semptomları ve mevcut 

durumları dikkate alınarak bireyselleștirilmelidir.

Enteroenterik Fistüller
Enteroenterik fistüller her zaman klinik bulgu vermez ve uzlașı rehberleri, bunların 

her zaman cerrahi gerektirmediğini kabul etmektedir.

Enterokütan Fistüller
Enterokütanöz fistüller genellikle aktif Crohn hastalığında inflame segmentlerin 

olduğu alanlarda ortaya çıkar ve sıklıkla intraabdominal apse ve luminal darlıkla 

karșımıza gelir. Enterokütanöz fistüller sıklıkla cerrahi olarak tedavi edilir ancak 

anti-TNF tedavisi ile fistül kapanmasının gerçekleștiğini bildiren olgular da mevcut-

tur. 

Tedavi planlanmasında hem hastanın klinik bulguları ve mevcut durumu hem de 

fistülle ilișkili komplikasyonların birlikte değerlendirilmesi gerekir. Örneğin, yüksek 

debili bir fistül nedeni ile meydana gelen malnutrisyon veya fistül ilișkili luminal 

darlık durumunda cerrahi müdahale gerekecektir. 

İmmünsüpresif tedavinin fistül kapanmasındaki rolü hakkında kesin kanıtlar çok 

azdır. Bir fistül aktif inflamasyonla ilișkilendirilmișse, o zaman medikal tedavi faydalı 

olabilir, ancak postoperatif dönemde gelișmiș bir füstülün kapanmasında medikal 

tedavinin yeri olmayacaktır.

Enterokutan fistülü olan 48 hastalık retrospektif bir seride, hastaların 21’inde fistül 

postoperatif dönemde gelișmiști. Hastaların üçte birinde birden fazla fistül traktı 

vardı ve dörtte biri yüksek debili fistüldü. Bu hasta grubuna anti-TNF bașlandığında 

üçte birinde fistülün iyileștiği görüldü ancak bunların yarısı 3 yıllık bir takip süresin-

de nüks etti. Hastaların üçte birinde ise anti-TNF tedavisi sırasında intraabdominal 

apse geliști. Genel olarak hastaların %54’ünde anti-TNF tedavisine rağmen cerrahi 

gerektiği bildirildi. 

Fistülün karmașıklığının artması (birden fazla trakt, yüksek debili fistül, apse 

gelișimi) mortalite de dahil olmak üzere olumsuz sonuçlarla ilișkilidir. Düșük debili 

enterokutan fistüllerin tedavisinde immünmodülatör ve biyolojik tedavinin yeri 

olabilir ancak yüksek debili ve kompleks fistüllerin kontrolü için cerrahi gereklidir. 

Tüm enterokutan fistülü olan hastaların multidisiplinliner bir ekip tarafından yönetil-

mesi gerekmektedir.

Perforasyon
İnce bağırsak veya kolonda serbest perforasyonu olan hastalarda acil cerrahi 

gereklidir. Hemodinamik olarak stabilizasyonun sağlanamaması, intraabdominal 

sepsis varlığı veya diğer risk faktörleri varlığında (malnütrisyon, albümin düșüklüğü 

veya kronik glukokortikoid kullanımı gibi) primer anastomoz yerine bir diverting 

stoma tercih edilmelidir. Risk faktörü olmayan, stabil hastada primer anastomoz 

bir seçenek olabilir.

CROHN HASTALIĞININ CERRAHİ TEDAVİSİNDE CERRAHİ TEKNİKLER 

Uygun hastada ve cerrahın tecrübesine de bağlı olarak laparoskopik cerrahi ön 

planda tercih edilmelidir. Laparoskopik cerrahi ve açık cerrahi arasında postop 

yönetimde farklılık olmadığını gösteren çalıșmalar olmakla birlikte, laparoskopik 

cerrahide postop komplikasyonların ve insizyonel hernilerin daha az olduğunu 

gösteren çalıșmalar da mevcuttur.

Steroid kullanan hastalarda preop dönemde steroid kesilemedi veya azaltılamadı 

ise geçici stoma açılması bir seçenek olarak düșünülebilir.

Primer anastomoz ve koruyucu stoma veya anastomoz olmadan ve split stoma 

sonrası sekonder anastomoz stratejilerini karșılaștıran çalıșma yoktur. Burada karar 

hastanın mevcut klinik durumuna ve cerrahın tecrübesine göre verilmelidir. Bununla 

birlikte, 6 haftadan uzun süredir ve 20 mg ve üzerinde prednizolon eșdeğerinde 

steroid kullanımın, ameliyat sonrası enfeksiyöz komplikasyonlar ve anastomoz 

kaçakları açısından risk olușturduğu unutulmamalıdır. 

Stoma ile ilgili en sık görebileceğimiz komplikasyonlar; stoma defonksiyonu, 

prolapsus ve herniler, fazla sıvı kaybına bağlı akut renal yetersizliktir.

Proktokolektomi için risk faktörleri; șiddetli refrakter perianal hastalık, kombine 

tıbbi tedavi gereksinimi ve birden fazla biyolojik ilaç kullanımı geçmișidir. Bu hasta 

grubunda erken kolektomi ve end ileostomi bir seçenek olarak tartıșılabilir. 

Perianal hastalık öyküsü ve ileal tutulumu olmayan refrakter pankolonik tutulumlu 

Crohn hastalığı olan seçilmiș hastalarda restoratif proktokolektomi ile ileal poș anal 

anastomoz düșünülebilir. Ancak poș disfonksiyonu ihtimali her zaman akılda 

tutulmalıdır.

Yapılan çalıșmalarda total kolektomi ve IPAA yapılmıș ülseratif kolitli hastalarda 

crohn tanılı hastalar karșılaștırılmıș ve erken dönem komplikasyonlar (anastomoz 

kaçakları, pelvik sepsis gibi) arasında anlamlı fark gözlenmezken, anastomoz 

dalıkları, poș disfonksiyonu, end ileostomiye geçiș, uzun dönem komplikasyonlar 

CH grubunda anlamlı oranda fazla bulunmuștur.

CH’de cerrahinin planlanma süreci karmașıktır ve her hasta multidispliner olarak 

kendi özelinde değerlendirilmelidir. Cerrahın eğitimi, kullanacağı yöntemle ilgili 

uzmanlığı da bu süreçte belirleyici olacaktır. 

PERİANAL FİSTÜL VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Crohn hastalığında kompleks perianal fistül varlığı durumunda tıbbi tedaviler ile 

cerrahi tedavileri doğrudan karșılaștıran prospektif çalıșma bulunmamaktadır. 

Mevcut kılavuzlar fistülü kontrol etmede her iki yaklașımın da birarada kullanılması-

nı önermektedir.

Cerrahi Drenaj
Yapılan çalıșmalardaki hasta gruplarının heterojenitesi ve retrospektif olușları 

nedeni ile perianal fistüllerde tek bașına anti-TNF tedavi ile anti-TNF + cerrahi 

kombinasyonunun birbirine üstünlükleri gösterilememiștir.

Anti-TNF tedavisi, vedolizumab ve ustekinumab kullanan hasta grubunda primer 

anastomoz yapılmasının güvenli olduğu bildirilmiștir.

Striktür ve obstrüktif semptomlar olușturmayan sınırlı hastalık varlığında (ileal 

tutulum <40 cm) laparoskopik rezeksiyon, infliksimab tedavisine alternatif bir 

seçenektir. 

Çok merkezli Avrupa çalıșmasında, konvansiyonel tedavinin bașarısız olduğu 143 

hasta alınmıș ve rezeksiyon infliximab kollarına randomize edilmiș. 12 aylık takip 

süresinin sonunda postop kompliksyonlar ve yașam kalitesi skorları açısından hasta 

grupları arasında anlamlı farklılık saptanmamıștır. Aynı grupta ortalama 4 yıllık takip 

süresinde, infliksimab tedavisi alan hastaların %37’sine rezeksiyon gerektirirken, 

cerrahi kolundaki hastaların %26’sın anti-TNF ihtiyacı olmuștur. 

Bir tek kolon segmenti etkilendiğinde, segmental kolon rezeksiyonu bir seçenek 

olabilir. Birden fazla etkilenen kolon segmentinin tutulumu varlığında genellikle 

tercih edilen yaklașım subtotal/total kolektomidir. Üç yöntemin karșılaștırıldığı bir 

meta-analizde nüks ve komplikasyonlar açısından fark gösterilmemiș olsa da bir 

bașka meta-analizde komplikasyon oranları segmenter rezeksiyonda en yüksek, 

subtotal kolektomide en düșük bulunmuștur Tüm bunlar göz önünde bulunduruldu-

ğunda subtotal kolektomi daha güvenli bir prosedür gibi görünmektedir. Burada 

unutulmaması gereken subtotal kolektomide nüks ve tekrarlayan cerrahi gereksini-

minin total proktokolektomiden fazla olduğudur. 

Daha önce ince bağırsak rezeksiyonu da geçiren hastalarda hastalıklı segmente 

segmenter rezeksiyon yapılması ön planda tercih edilen yöntem olmalıdır.

Saptırıcı Stoma
Tedaviye refrakter kolonik Crohn hastalığında önemli 2 seçenek mevcuttur.

Șiddetli aktif hastalık varlığında subtotal/total kolektomi öncesi saptırıcı bir ileostomi 

ile yoğunlaștırılmıș tedavi hastayı acil cerrahiden kurtarabilir ve perioperatif dönem-

deki hazırlıkların ve cerrahi planının optimizasyonunu sağlayabilir.

2021’de yapılmıș olan PISA çalıșmasında perianal fistüllü hastalar (tek açıklığı olan 

tek fistül) 1 yıl süre ile kronik seton drenajı yapılanlar, 6 ay süre ile anti-TNF alanlar 

ve 4 ay süre ile anti TNF + fistüle plasti uygulananlar olarak 3 gruba ayrılmıș, takip 

süresinin sonunda en çok nüks seton uygulanan grupta en az nüks ise anti TNF 

+ fistül plasti grubunda görülmüștür. Yașam kalitesi açısından gruplar arasında 

anlamlı farklılık saptanmamıștır.

Günlük pratikte öneri, seton drenajı ile perianal sepsisin kontrol altında tutulması 

ve anti-TNF verilebilmesi için uygun șartların sağlanmasıdır. Hastaların mutlaka 

perianal muayenelerinin yapılıp genel cerrahi ile konsülte edilmeleri gereklidir.

İntersfinkterik Fistül Traktının Ligasyonu (LIFT)
Perianal fistüllerin cerrahi tedavileri arasındaki son seçeneklerden biridir. Kompleks 

fistüllerin tedavisinde kullanılır. LIFT, özellikle düșük yerleșimli ve intersfinkterik 

nitelikteki perianal fistüller için etkili bir tedavi seçeneği olarak kabul edilir. Nispeten 

düșük komplikasyon oranlarına sahiptir ve bazı diğer cerrahi tekniklere göre anal 

kontinansı daha iyi korur. Ancak, bașarısı fistülün özelliklerine ve hastanın bireysel 

faktörlerine bağlı olarak değișebilir.

Genel olarak, veri yetersizliği nedeniyle, perianal CD fistüllerinin tedavisinde LIFT’in 

rolü belirsizliğini korumaktadır.

Endorektal İlerletme Flepleri
Crohn hastalığı ve kompleks perianal fistülleri olan hastalar için terapötik bir 

seçenektir.

Bir meta-analizde, Stellingwerf ve arkadașları, Crohn hastalığı perianal fistülleri 

olan 35 hastada %61 bașarı oranı gözlemlediler, bu da intersfinkterik fistül traktının 

ligasyonu [LIFT] prosedürünün bașarı oranından [%53] anlamlı bir șekilde farklı 

değildi. Ancak, flep sonrası inkontinans oranları önemli ölçüde daha yüksekti [7,8% 

ve 1,6%].

Fibrin Glue Uygulamaları
Kompleks perianal Crohn hastalığı olan hastalar için sınırlı etkinliğe sahip olabilecek 

potansiyel bir tedavi yöntemi olabilir. Fibrin glue’nin etkinliği ile ilgili yapılmıș 

çalıșmaların tümünün ortak özelliği, bu tekniğin nispeten iyi güvenlik profiline sahip 

olması ve hiçbir çalıșmada sfinkter hasarının bildirilmemiș olmasıdır.

Kök Hücre Tedavileri
Saptırıcı stoma

Tıbbi veya cerrahi müdahalelere dirençli kompleks perineal Crohn hastalığının 

neden olduğu pelvik sepsis ve semptomlar, bir yönlendirici stoma ile kontrol altına 

alınabilir. Ancak, fistül iyileșme oranı ve stoma kapatma oranı sınırlıdır.

Yapılan çalıșmaların kanıt düzeyi düșük olup diğer seçeneklerle karșılaștırmalı 

değildir. 16 kohortu içeren 566 hastalık bir meta-analizde klinik yanıt %63.8 olarak 

bildirilmiș ancak stoma kapatılması sonrası hastalık nüks oranları oldukça yüksek. 

Saptırıcı stoma ile beraber anti-TNF kullanımının devam edildiği tek merkezli 77 

hastalık çalıșmada nüks oranları daha düșük olup, bu kombinasyon daha iyi bir 

alternatif olabilir. Saptırıcı stoma geniș rezeksiyon veya proktokolektomiye alternatif 

bir seçenek olarak sunulabilir. Kalıcı stomanın kabul edilmesine kadar hastaya 

zaman tanıyabilir.

CROHN HASTALIĞINDA PERİOPERATİF OPTİMİZASYON

Crohn hastalığında tıbbi tedavideki gelișmelere rağmen, cerrahi gereksinimi 

%20-%30 arasında değișmektedir. Ameliyat sonrası komplikasyonlar, İBH 

cerrahisi geçiren hastalarda yaygındır. Özellikle de acil cerrahiler sonrası kompli-

kasyon risk daha yüksektir.

Preoperatif nütrisyon durumu kontrol edilmelidir.
Ağır malnütrisyon (BMI <18,5 kg/m2 ve son zamanlarda vücut ağırlığının %10’un 

üzerinde kaybı), özellikle intra-abdominal sepsis ve artmıș mortalite ile ilișkilidir. 

Cerrahi planlanan tüm hastaların beslenme durumlarının ve malnütrisyon riskleri-

nin değerlendirilmesi gerekir. Malnutrisyon riski altındaki hastalara oral beslenme 

takviyesi verilmelidir. Eğer oral beslenme takviyeleri tolere edilemiyorsa, enteral 

beslenme düșünülmelidir ve beslenme hedefleri enteral yolla sağlanamıyorsa 

parenteral beslenme kullanılmalıdır. 

Avrupa Parenteral ve Enteral Beslenme Derneği (ESPEN), büyük barsak cerrahisi 

geçirecek ve hafif derecede malnütrisyon yașayan hastalarda cerrahi öncesi 7-10 

gün süreyle beslenme desteği önermektedir. 

Elektif cerrahi ideal olarak malnütrisyon tedavi edilene kadar ertelenmelidir. 

Ancak, acil bir durumda bu mümkün olamayacağından yapılacak operasyonun 

türü komplikasyon riskini en aza indirecek șekilde planlanmalıdır. 

Preoperatif serum albümin değerleri kontrol edilmelidir. 
Hipoproteinemi (albumin <30 g/L), ciddi inflamasyon varlığında veya malab-

sorpsiyona bağlı oldukça sık görülse de beslenme durumunu tümü ile yansıt-

maz. Bu düzeydeki hipoproteinemi, postoperatif intra-abdominal sepsis riskiyle 

ilișkilidir. İntravenöz albumin kullanımını destekleyen kanıt zayıftır ve beslenme 

desteği tek bașına düșük albumin seviyelerini normale döndürmek için çok 

olası değildir. Ancak beslenme albümin değerlerini yükseltmede önemli bir 

destekleyici önlemdir.

Preoperatif Anemi
Preoperatif anemi (erkeklerde Hb <130 g/L ve kadınlarda <120 g/L) postoperatif 

intra-abdominal sepsis riskini artırır. Aneminin düzeltilmesi kanama, anastomoz 

kaçakları, postoperatif perforasyon, pnömoni gibi septik komplikasyonların da 

azaltılmasını sağlar. Aneminin erken tanınması ve tedavi edilmesi önemlidir. 

Tercihen oral veya intravenöz demir preperatlarının kullanılması önerilir.

Kortikosteroidler
Kortikosteroid tedavisi sırasında cerrahi geçiren hastalar postoperatif enfeksiyöz 

komplikasyonlar ve anastomoz kaçakları açısından artmıș risk altındadır. Özellikle 

de yüksek dozda steroid alanlarda (40 mg prednizolon veya daha fazlası) risk en 

fazladır. Elektif olarka planlanmıș cerrahilerden önce kortikosteroidler mümkünse 

kesilmeli veya mümkün olan en düșük doza geçilmelidir. 

Thiopurinler
İmmünsüpresif tedavinin (tiyopürinler ve metotreksat) cerrahiye kadar kullanımı 

ile ilgili postoperatif komplikasyon riskinde bir artıșla ilișkili olduğuna dair veri 

yoktur. 

Anti-TNF’ler
Perioperatif dönemde anti-TNF tedavisi alan Crohn hastalarında cerrahi kompli-

kasyon riski ile ilgili sistemik derleme ve meta-analizlerde, enfeksiyöz komplikas-

yon riskinde küçük bir artıș olduğunu göstermektedir ancak bu risk, kortikosteroid 

kullanımı riskinden daha azdır.

Operatif risk, anti-TNF tedavisine ek olarak fistül varlığı, apse varlığı, düșük 

albumin, anemi ve kortikosteroid kullanımı gibi diğer risk faktörlerine dayanmak-

tadır. 

Crohn hastalığında riskin anti-TNF ilaç seviyeleri ile ilișkili olduğuna ișaret eden 

yayınlar da bulunmaktadır. Hastanın klinik durumu uygun ise infliksimab için 

cerrahi öncesinde 6-8 hafta, adalimumab için ise 4 hafta öncesinde kesilmesi 

önerilebilir. Kesmek uygun değil ise enjeksiyonların operasyondan önce mümkün 

olduğunca uzun bir ara ile düzenlenmesi önerilir. 

Hastaların perioperatif medikal tedavilerinin düzenlenmesinde cerrahinin türü de 

önemlidir. Proktokolektomi geçiren hastalarda, kortikosteroidler yara yeri 

iyileșmesini bozacaktır. İki așamalı IPAA prosedürü, anti-TNF tedavisi alan 

hastalarda üç așamalı prosedürden daha fazla komplikasyon riski tașımaktadır. 

Poș cerrahisi, doğasında bulunan risklerle karmașıktır ve poș olușumunda 

basamaklı bir yaklașımhem kortikosteroid kullanan hastalarda hem de anti-TNF 

kullanımı durumunda daha emniyetli olacaktır. Kortikosteroid ve anti-TNF’lerin 

kesilebildiği hastalarda elektif cerrahi daha uygun olacaktır. 
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İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında (İBH) cerrahi tedavi gereksinimi hastalık 

süresiyle ilișkilidir. Bu konudaki bir metananalizde Crohn hastalığında 1. yılda % 

16 olan cerrahi sıklığı, 10. Yılda % 45’e çıkmakta, ülseratif kolit için bu oranlar % 

4.9 ve % 15.6 olarak verilmektedir.(1) 

Crohn hastalığında henüz komplikasyon gelișmeden yapılan etkin bir tedavinin 

cerrahi ihtiyacını azaltabileceği düșünülmektedir. Akut șiddetli ülseratif kolitte 

etkin bir medikal tedavi kolektomi ihtiyacını öteleyebilir ve hatta bazı hastalarda 

cerrahi gerekisnimini tamamen ortadan kaldırabilir. Ancak erken biolojik tedavinin 

(tanıdan itibaren 3 yıl içinde) Crohn hastalığında cerrahi ihitiyacını azalttığını 

gösteren meta analiz verisi mevcutken, durum ülseratif kolit için tam tersidir.(2,3) 

Bunun nedeni muhtemelen, erken biolojik tedavinin ülseratif kolitte etkin 

olmaması değil, bu tedaviye ihtiyaç gösteren ülseratif kolit vakalarının daha ağır 

vakalar olmasıdır.

ÜLSERATİF KOLİTTE CERRAHİ TEDAVİ
ÜK açısından cerrahi tedavi bașlıca iki durumda gerekli olabillir:

1- Ağır șiddetli ülseratif kolit (ÜK)

2- Medikal tedaviye yanıtsız (refrakter) kronik aktif kolit

• Ağır șiddetli ÜK ilk atakta %10-20, kronik hastalık zemininde %30-40 oranında 

kolektomi gerektirebilir.(4)

• En fazla kabul gören cerrahi operasyon șekli restoratif total proktokolektomi ileal 

poș anal anastamoz operasyonudur. Seçilmiș hastalarda rektum koruyucu total 

kolektomi planlanması söz konusu olabilir.(5)

• Nadiren kalıcı end ileostomi hasta için en uygun tedavi olabilir. Cerrahi tedavi 

kararı multidisipliner bir konseyde hastanın yașı, hastanın istekleri, kadınlarda 

gebelik isteği gibi çeșitli faktörler göz önüne alınarak alınmalıdır.

• Proktokolektomi operasyonunun çeșitli biçimleri vardır, genel anlamda restorati-

STRİKTÜR VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında fibroblast infiltrasyonu, düz kas kompozisyo-

nundaki değișim ve kollajen birikimi sonucu bağırsak duvarında yapısal değișiklikler 

olușturarak striktürlere yol açar. CH tanısından sonraki ilk on yılda hastaların üçte 

birinden fazlasında strüktür gelișir. 

Striktürler; inflamatuar, fibrotik veya ikisinin karıșımı olabilir. Mevcut preoperatif 

görüntüleme yöntemleri kullanılarak inflamasyon ile fibrozis arasındaki ayrımı yapmak 

her zaman mümkün olmaz ancak tedavi planlanırken bu ayrım oldukça önemlidir. 

Crohn hastalığında striktür varlığında tedavi planlanırken, darlığın fibrotik mi 

inflamasyona ikincil mi olduğu, prestenotik dilatasyonun olup olmadığı, tutulan 

segmentin uzunluğu ve striktürün lokasyonu, endoskopik tedavilerin uygulanabilirli-

ği mutlaka değerlendirilmelidir. 

İnflamatuvar darlıklarda medikal tedavilere yanıt iyi iken fibrotik darlıklarda cerrahi 

tedavileri ön planda düșünmek gerekir. Kısa segment darlıklarda endoskopik 

tedaviler de bir seçenek olabilir. Malignite gelișimine bağlı olușan bir darlıkta tedavi 

seçenekleri arasında rezeksiyon veya palyatif stentleme yer alır. Tedavi planlanırken 

Crohn hastalığının tekrarlayıcı doğası göz önünde bulundurulmalıdır. Rezeksiyon 

planı yapılacaksa hastada tekrarlayan rezeksiyon öykülerini göz önünde bulundur-

mak ve hastayı kısa bağırsak riski açısından da değerlendirmek gereklidir. Aynı 

șekilde balon dilatasyonu yapılacak hastalarda da nüks riskinin varlığı göz ardı 

edilmemelidir. Geleneksel olarak bağırsak uzunluğunun korunması her durumda 

önceliklidir ancak, hastalıklı mezenterinin korunması, nüks riskinde bir artıșa neden 

olacaktır. Bu zorlu klinik senaryoda sonuçları iyileștirmek için hastanın multidisipli-

ner bir ekip tarafından tüm yönleri ile değerlendirilmesi gerekir. Preoperatif faktörle-

rin, darlık sonrası sonuçlarda önemli katkıda bulunduğu da unutulmamalıdır; bunlar 

arasında batın içi sepsis varlığı, albumin, karın içi apse ve hastanın almakta olduğu 

steroid ve biyolojik tedavileri de dahil olmak üzere kullandığı ilaçlar yer almaktadır.

Orta dereceli bir prestenotik dilatasyon, dilatasyon olmayıșı ve ileri derecede 

dilatasyon varlığına göre anti-TNF ye iyi yanıt ile ilișkili bulunmuștur. Aynı șekilde 
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yapılan hastalarda, drenaj yapılmadan cerrahi yapılanlara göre komplikasyon 

oranları ve stoma gereksiniminin daha az olduğu gösterilmiștir. 

Crohn hastalığında penetran davranıș paterni varlığında acil rezeksiyondan kaçınıl-

malıdır. Çünkü penetran hastalığın kronik ve komplike olușu, operasyon sonrası 

kalan gastrointestinal traktın bütünlüğünü korumada olușabilecek güçlükler, 

beslenme ilișkili doğabilecek problemler, postoperatif iyileșmeyi etkileyebilecek 

immünsupresif ilaçların kullanımı göz önüne alındığında bu hastaların cerrahisinin 

de komplike olduğu açıktır.

Karın duvarı apseleri, rektus kılıfı ve psoas kasını içeren retroperitoneal apseler, 

karın içi apselere göre daha az yaygın ancak kontrol altına alınması daha zor 

durumlardır. Bu hastalarda mutlaka erken dönemde cerrahi tedavi gereklidir.

Apse nedeni ile peritonit gelișmiș olgularda da cerrahi tedavi zorunludur. İdeal 

olarak, cerrahi batın içi sepsisin kontrol altına alınması sonrasında planlı șekilde 

gerçekleștirilmelidir.

ÖZEL DURUMLAR

Enterovezikal ve Enterovajinal Fistül Varlığı
Bu tür fistüllerin varlığı Crohn hastalığında nadir ancak önemli bir sorundur. Yöneti-

mi ile ilgili veriler de kısıtlıdır. Enterovezikül fistüllerde, sigmoid kaynaklı fistül, Crohn 

hastalığının diğer komplikasyonlarının varlığı, obstrüksiyon gelișmesi, batın içi apse, 

üreterde tıkanıklık, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonları cerrahi endikasyon oluștur-

maktadır. 

Enterovajinal fistüllerle ilgili 47 hastalık bir seride, antibiyotiklerin kalıcı bir yararı 

olmadığıi tiyopürinlerin %13 tam ve %24 kısmi yanıt sağladığı, anti TNF tedavisi 

ile %17 tam ve %30 kısmi yanıt sağlandığı gösterilmiștir. Aynı seride üçte bir 

hastaya cerrahi uygulanmıș, ilk cerrahide %22 tekrarlı cerrahiler sonrası %39 unda 

tam yanıt elde edilmiștir. Fistül kapanması hastaların sadece üçte birinde gerçek-

leșmiștir. 

ve ve non-restoratif olarak 2 ana gruba ayrılır. Restroratif proktokolektomi tek 

așamalı, iki așamalı ve üç așamalı olarak yapılabilir. Cerrahi tekniğin detayı ve 

hangi yöntemin hasta için daha uygun olacağı cerrah ve gastroenterolog tarafın-

dan tartıșılmalı ortak bir karar alınarak hastaya açıklanmalıdır. 

1- Ağır șiddetli kolit tedavisi bu yazının ÜK tedavisi kısmında tartıșıldığı için burada 

detaylandırılmayacaktır. Akut șiddetli kolitin primer tedavisi intravenöz kortikostero-

iddir, hasta hastaneye yatırılarak takip edilir ve cerrahi ekibin hastanın durumundan 

haberdar olması lazımdır. 3. günde steroid tedavisine yanıt vermeyen hastada IV 

infliximab ya da siklosporin kullanılır. Hastayı cerrahi tedaviden kurtarmak adına 

(kurtarma tedavisi) yapılan tedavi șekillerinde Infliximabın hangi doz ve sıklıkta 

kullanılması gerektiği konusunda ECCO rehberinde yeterli kanıt olmadığı bildiril-

mektedir.(4) Bunun haricinde çeșitli ardıșık kurtarma tedavileri șekilleri denenmiștir.

2- Medikal tedaviye refrakter hastalıkta da cerrahi tedavi gerekli olabillir. 

Cerrahi tedavinin zamanlaması da cerrahi tedavi kararı vermek kadar önemlidir. 

Gecikmiș bir cerrahi kararı hastanın optimal durumda operasyona verilmesini 

enegelleyebilir. Hastayı uzun süreli kombine immunsüpresyona maruz bırakmanın 

enfeksiyon riski mevcuttur. Uzun süreli baskılanamayan inflamasyon, beslenme 

desteği olmadan kașeksi yaratarak hastanın enfeksiyona açık hale gelmesine 

ayrıca postoperative komplikasyon açısından daha riskli olmasına neden olacaktır. 

Bu durum özellikle uzun süreli kortikosteroid tedavisine maruz kalan steroid bağımlı 

hastalık için geçerlidir. 

• ECCO 2022 rehberinde 20 mg dan daha yüksek dozlarda prednizolonun 6 

haftadan fazla kullanılmasının poș komplikasyonlarını artıracağı uyarısı yapılmıș-

tır.(4) Aynı rehberde azathioprine siklosporinin postop komplikasyon riskini 

artırmadığı ancak biolojik kullanımı ile poș komplikasyonlarında artıș olabileceği 

bildirilmiștir.(4)

• İdeal șartlarda enfekisyon riskini azaltmak için operasyon öncesinde steroid ve 

biolojik tedavi kesilmiș olmalıdır. Ancak steroid bağımlı bir hastada biolojik tedavi 

olmadan hastayı operasyona kadar idame ettirmek genellikle mümkün olmaya-

caktır. Bu nedenle genellikle hasta biolojik tedavi alırken cerrahiye devredilmek-

tedir. Bu durumda hastanın durumu cerrahi ekip tarafından değerlendirilir ve 

hasta açısından en uygun tedavi șekline (3 așamalı ya da modifiye 2 așamalı 

cerrahi gibi) karar verilir.

Cerrahi Tedavinin Komplikasyonları ve Yönetimi
Poș ile ilișkili postop komplikasyonlar arasında en sık görülen poșittir. Poșit uzun 

dönem takipte hastaların % 80 gibi çok büyük bir kısmında ortaya çıkar (g1). Poș’un 

Crohn hastalığı, afferent loop ileiti ve cuffitis diğer komplikasyonlarıdr. Ülseratif kolit 

hastasında, cerrahisi sonrası dönemde, rektumun anastamoz için bırakılmıș kısa 

rektum segmentinde ülseratif kolitin nüks etmesi cuffitis olarak adlandırılır. Bu tablo 

poș ile ilișkili diğer komplikasyonlardan farklıdır ve ülseratif kolit gibi tedavi edilir. 

Poșit poșun mukozal inflamasyonu olup aslında mikrobiota değișikliği ile meydana 

gelen bir tür ileittir. Ana tedavi șekli antibiotik tedavisi ile mikrobiotayı modifiye 

etmektir. Bazı vakalarda sık tekarlayan poșit atakları görülür. Bazı vakalarda steroid 

refrakter kronik bir poșit hali meydana gelebilir. Poșit hali 4 haftadan kısa sürdü-

ğünde akut, 4 haftadan uzun sürdüğünde kronik olarak adlandırılır. Yılda 3 kereden 

fazla atak olduğunda tekrarlayıcı olarak adlandırılır. Poșit tedavisinde sıklıkla metro-

nidazol ve ciprofloksasin kullanılmaktadır. Her iki ilacın da etkin olduğu gösterilmiș-

tir.(6) Rifaximinin plaseboya göre daha etkin olmadığını gösteren 1 adet rkç mevcut-

tur.(6,7) Kronik antibiotik refrakter poșitte biolojik tedavi kullanılabillir, Infliximabın 

adalimumab ve vedolizumabdan daha etkin olabilemektedir.(8)

Çok daha az görülen poș’un Crohn hastalığı olarak tanımlanan durum ülseratif kolit 

tanısı ile poș cerrahisi geçirmiș bir kișide meydana gelen Crohn hastalığında 

görülen fistül ve obstrüksüyon gibi komplikasyonların ortaya çıkmasıdır. Poș 

cerrahisi sonrası prevalansı % 10 civarındadır.(6) Bu hastaların bir kısmında afferent 

urve içinde de inflamasyon meydana gelmekte ve bu hastaların durumu sadece 

bu alana sınırlıysa afferent loop ileiti olarak adlandırılmaktadır. Poșun Crohn hastalı-

ğı ayırıcı tanısı güç bir durumdur, perianal MR gibi gerekli radyolojik görüntülemeler 

yapılarak operasyonu gerçekleștiren cerrahi ekip ile birlikte değerlendirilmelidir, 

çoğu zaman komplike bir perinal Crohn hastalığı gibi tedavi edilmeleri gerekmekte-

dir. En önemli sorun bazı hastalarda tekrarlayan komplikasyonlar nedeniyle poșun 

kullanılamaması ve hastanın kalıcı ileostomiye mecbur kalmasıdır. Poșun Crohn 

hastalığının erken yașta tanı alan ve erken yașta cerrahiye verilen hastalarda, 

ailesinde İBH yükü olanlarda ve sigara içenlerde daha sık görülür.(9) 

CROHN HASTALIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Endikasyonları

• Komplike Crohn hastalığı: stenozan hastalık ve penetran hastalık

• Perianal hastalık

• Tedavi yanıtsızlığı

• Displazi ve malignite gelișimi

• Acil cerrahi gerektirecek durumlar

LOKALİZE İLEOÇEKAL HASTALIKTA CERRAHİ

Lokalize ileoçekal tutulumlu Crohn hastalığında cerrahi, semptomların kontrol altına 

alınması, komplikasyonların önlenmesi ve yașam kalitesinin arttırılması için tedavi 

seçeneklerinden biridir. Genellikle cerrahi striktür veya obstrüksiyon varlığında, 

fistüllerin veya apselerin drenajı veya inflamasyonun bölgesel kontrolü gerektiğinde 

ilk seçenek olarak karșımıza çıkar.

LIRIC çalıșmasında konvansiyonel tedavilere yanıtsız bir hasta grubu laparoskopik 

ileoçekal rezeksiyon ve infliximab gruplarına ayrılmıș ve takipte iki tedavi seçeneği 

arasında anlamlı farklılık olmadığı gösterilmiștir. Ortanca 4 yıllık takip süresi boyun-

ca, infliksimab grubundaki hastaların yaklașık üçte birine cerrahi gerekirken cerrahi 

grubundaki hastaların yaklașık dörtte birine infliksimab gerekmiștir. 

Crohn hastalığında birçok klinik çalıșmada gösterilmiștir ki biyolojiklere yanıt oranları 

genellikle uzun süreli hastalığı olan veya farklı tedavilere dirençli olduğu kanıtlanmıș 

hastalarda daha düșüktür. Verilen tedavilere yanıt olasılığının azalması göz önüne 

alındığında, tıbben dirençli ancak cerrahi olarak tedavi edilebilir lokalize hastalığı 

olanlarda cerrahi yaklașımlar yașam kalitesini geri kazandırmak ve uzun süreli 

kontrolsüz inflamasyondan, uzun süreli steroid kullanım ihtiyacı, çoklu ilaç tedavile-

rinden kaynaklanan komplikasyon risklerini azaltmak için bir alternatif olarak değer-

lendirilmelidir. İleoçekal rezeksiyon konvansiyonel tedavilerin bașarısız olduğu veya 

konvansiyonel tedavilere yanıt alındığı halde takipte nüks gelișen lokalize ileoçekal 

hastalık varlığında ve ilaç kullanmak istemeyen hastalarda da tercih edilebilir. 

kısa sürede gelișmiș belirgin obstrüktif semptomların varlığında anti-TNF’lere yanıt 

daha iyi olacaktır. 

Akut obstrüksiyonda hastalar genellikle șiddetli bulantı, kusma, karın șișkinliği ve 

gaz-gaita çıkıșının olmaması ile bașvurur. Bu hastalarda öncelikle konservatif 

tedaviler (bağırsak istirahati, nazogastrik sonda takılması ve hidrasyon gibi) ve 

sonrasında planlanmıș bir cerrahi tedavi tercih edilmelidir. Konservatif tedaviler 

elektif cerrahi öncesi beslenme ve immünsüpresyon durumunun optimize edilmesi-

ni sağlar. 

Klinik veya radyolojik olarak peritonit, bağırsak iskemisi bulguları ve perforasyon 

mevcutsa acil cerrahi tedavi gerekir. 

Endoskopik balon dilatasyonu, tek bașına veya diğer tedavi yöntemleriyle birlikte 

kullanılabilir. Crohn hastalığına bağlı darlıklarının ve anastomoz darlıklarının cerrahi 

rezeksiyon veya striktüroplasti ihtiyacını önleyebilir veya geciktirebilir. Özellikle kısa 

segment (<5 cm) darlık varlığında, düz, kolonoskop ile kolay ulașılabilir izole 

darlıklarda, ileokolik anastomoz darlıklarında cerrahiye bir alternatif olarak hastanın 

tercihine sunulabilir. 

Duodenal darlıklar için endoskopik müdahalenin bașarı oranı, diğer bölgelere göre 

daha düșüktür. Endoskopik olarak erișilebilen ileal darlıklar da balon dilatasyonuna 

uygundur, ancak komplikasyon oranları ve nüks oranları daha yüksektir. Balon 

dilatasyonu sırasında en sık görülen komplikasyonlar kanama ve perforasyondur. 

Edoskopik olarak uygulanabilecek bir diğer seçenek dar segmente yönelik stent 

uygulanmasıdır. Endoskopik yöntemlerin bașarısı yüksek olsa da tekrarlayan 

uygulamalar gerekebileceği, nüks görülebileceği ve takiplerinde rezeksiyon ihtiyaç-

ları gelișebileceği de unutulmamalıdır. 

Striktüroplasti
Bağırsak uzunluğunun kaybına yol açmadığından ince bağırsak darlıklarının cerrahi 

tedavisi için tercih edilen bir yöntemdir. Özellikle daha önce ince bağırsak rezeksi-

yonu geçirmiș ve kısa bağırsak riski bulunan hastalarda öncelikli tercih olmalıdır. 

bağırsak uzunluğunun korunmasını maksimize etmek önemlidir. İBH cerrahının 

farklı türdeki cerrahi yöntemleri, gelenksel ve geleneksel olmayan striktüroplastileri 

tanıması önemlidir. Kolonik dalrıklarda striktüroplasti önerilmez.

Diversiyon
Crohn hastalığında, genellikle perianal fistül hastalığı için veya yüksek riskli bir 

anastomozdan kaçınmak için kullanılır. Bunun yanında obstrüksiyon gelișimini 

önlemek için de (örn. anal kanalda darlık varlığı) bir seçenek olabilir. Diversiyon 

seçenekleri arasında ileostomiler ve kolostomiler bulunur. 

PENETRAN CROHN HASTALIĞI 

Genel olarak penetran hastalık; antibiyotik veya perkütan drenaj ile tedavisi bașarı-

sız olan batın içi veya retroperitoneal yerleșimli apseler, perforasyon, devam eden 

semptomu bulunan fistüller, medikal tedaviye yanıtsızlık ve septik durumlar gibi 

nedenlerle cerrahi için birçok endikasyon barındırır. 

İntraabdominal apse varlığında tek bașına antibiyoterapi yetersizdir ve apse 

varlığında mevcut immunsupresif tedaviye devam edilmesi batın içi enfeksiyon 

riskini arttıracaktır. Bu nedenle belirgin ve erișilebilir intraabdominal apselerin 

ultrasonografi ve/veya BT eșliğinde perkütan drenajı ve antibiyoterapi her zaman 

tedavide birinci seçenek olmalıdır.

İntraabdominal apsenin drenaj ve antibiyoterapi ile kontrol altına alınmasından 

sonra ilgili bağırsak segmentinin rezeksiyonu için cerrahi gerekliliği hasta özelinde 

değerlendirilmelidir. Lokalize apselerin drenaj ve antibiyotikle tedavisinden sonra 

her zaman cerrahi gerekli olmayabilir ancak drenaj sonrası rezeksiyon yapılanlarda 

yapılmayanlara oranla nüks riskinin daha düșük olduğu gösterilmiștir. 

Rezeksiyon sonrası kısa bağırsak riski olușturan durumlar (örn. uzun segment 

tutulumu) var ise rezeksiyon ötelenebilir. Direçli hastalık varlığı, darlık varlığı, entero-

kutan fistül varlığında cerrahi ihtiyacının olabileceği bilinmelidir. Yapılan çalıșmalar-

da, drenaj yapılarak batın içi apse kontrolü ve antibiyotik tedavisi sonrasında cerrahi 

10 cm’den kısa olan darlıklarda, birden fazla darlık varlığında veya bağırsak uzunlu-

ğunu koruma ihtiyacının olduğu durumlarda öncelikle tercih edilir. Eșlik eden fistül, 

apse, premalign/malign lezyon varlığında striktüroplasti tercih edilmez.

Geleneksel Heineke-Mikulicz striktüroplasti genellikle 10 cm uzunluğa kadar olan 

darlıklar için kullanılırken, 10-25 cm arası orta uzunlukta darlıklar için Finney prose-

dürü gibi modifiye edilmiș bir teknik ve daha uzun darlıklar için bir enteroenterosto-

mi (Michelassi prosedürü) kullanılmaktadır. Uzun (>20 cm) terminal ileal darlığı 

olan hastalar için D’Hoore tekniği tanımlanmıștır. Bu, terminal ileumun modifiye 

edilmiș bir yan-yana striktüroplastisidir ve Michelassi tekniği gibi izoperistaltiktir. 

Cerrahi morbidite, darlık uzunluğuyla ilișkili değildir ve genellikle %8-15 aralığında-

dır. Uzun vadeli sonuçlar olumlu olup, striktureplastinin rezeksiyona kıyasla daha 

iyi sonuçlar sağladığını göstermektedir. 

Rezeksiyon
İleokolik rezeksiyon, Crohn hastalığında özellikle de ileal dalrık varlığında en sık 

yapılan cerrahidir. Son yayınlar, ileokolik rezeksiyon yapılan hastalarda mezenteri de 

rezeksiyona dahil etmenin nüks riskini azaltabileceğini göstermektedir. Nüksü en aza 

indirmek için öneri, terminal ileal darlıklar için mezenterik rezeksiyon veya mezenteri 

dıșarıda bırakan bir anastomoz (örneğin Kono-S anastomozu) yapmaktır. 

Multiple darlığı olan hastalarda eğer geride yeterli ince bağırsak uzunluğu mevcutsa 

ve tüm striktür alanlarını içerek șekilde bir rezeksiyon yapılabiliyor ise çoklu striktü-

roplasti yerine cerrahi rezeksiyon tercih edilmelidir. Kompleks cerrahiden kaynakla-

nabilecek potansiyel postoperatif komplikasyonlar, kısa bağırsak riski, hastanın 

peroperatif durumu (kortikosteroid ve immünsüpresif ilaç kullanımı, serum albümin 

değeri, anemi varlığı, beslenme durumu) göz önünde bulundurularak uygun 

yönetim planlanmalıdır.

Crohn hastalığında ince bağırsak obstrüksiyonuna bağlı cerrahi gerektiğinde, 

bağırsağı mümkünse cerrahi öncesi MR enterografi ile detaylı olarak değerlendir-

mek önemlidir. MR enterografi, inflame darlıklar (yoğunlaștırılmıș medikal tedavi 

bir seçenek olabilir) ile fibrotik darlıkları ayırt etmede değerlidir. Cerrahi planlanırken 

Medikal tedavi tek bașına veya cerrahi ile birlikte bazı hastalara enterovajinal ve 

enterovezikül fistül yönetiminde fayda sağlayabilir gibi görünmektedir. Hastalar, 

multidisipliner toplantılarda tartıșılmalı ve tedavi, hastaların semptomları ve mevcut 

durumları dikkate alınarak bireyselleștirilmelidir.

Enteroenterik Fistüller
Enteroenterik fistüller her zaman klinik bulgu vermez ve uzlașı rehberleri, bunların 

her zaman cerrahi gerektirmediğini kabul etmektedir.

Enterokütan Fistüller
Enterokütanöz fistüller genellikle aktif Crohn hastalığında inflame segmentlerin 

olduğu alanlarda ortaya çıkar ve sıklıkla intraabdominal apse ve luminal darlıkla 

karșımıza gelir. Enterokütanöz fistüller sıklıkla cerrahi olarak tedavi edilir ancak 

anti-TNF tedavisi ile fistül kapanmasının gerçekleștiğini bildiren olgular da mevcut-

tur. 

Tedavi planlanmasında hem hastanın klinik bulguları ve mevcut durumu hem de 

fistülle ilișkili komplikasyonların birlikte değerlendirilmesi gerekir. Örneğin, yüksek 

debili bir fistül nedeni ile meydana gelen malnutrisyon veya fistül ilișkili luminal 

darlık durumunda cerrahi müdahale gerekecektir. 

İmmünsüpresif tedavinin fistül kapanmasındaki rolü hakkında kesin kanıtlar çok 

azdır. Bir fistül aktif inflamasyonla ilișkilendirilmișse, o zaman medikal tedavi faydalı 

olabilir, ancak postoperatif dönemde gelișmiș bir füstülün kapanmasında medikal 

tedavinin yeri olmayacaktır.

Enterokutan fistülü olan 48 hastalık retrospektif bir seride, hastaların 21’inde fistül 

postoperatif dönemde gelișmiști. Hastaların üçte birinde birden fazla fistül traktı 

vardı ve dörtte biri yüksek debili fistüldü. Bu hasta grubuna anti-TNF bașlandığında 

üçte birinde fistülün iyileștiği görüldü ancak bunların yarısı 3 yıllık bir takip süresin-

de nüks etti. Hastaların üçte birinde ise anti-TNF tedavisi sırasında intraabdominal 

apse geliști. Genel olarak hastaların %54’ünde anti-TNF tedavisine rağmen cerrahi 

gerektiği bildirildi. 

Fistülün karmașıklığının artması (birden fazla trakt, yüksek debili fistül, apse 

gelișimi) mortalite de dahil olmak üzere olumsuz sonuçlarla ilișkilidir. Düșük debili 

enterokutan fistüllerin tedavisinde immünmodülatör ve biyolojik tedavinin yeri 

olabilir ancak yüksek debili ve kompleks fistüllerin kontrolü için cerrahi gereklidir. 

Tüm enterokutan fistülü olan hastaların multidisiplinliner bir ekip tarafından yönetil-

mesi gerekmektedir.

Perforasyon
İnce bağırsak veya kolonda serbest perforasyonu olan hastalarda acil cerrahi 

gereklidir. Hemodinamik olarak stabilizasyonun sağlanamaması, intraabdominal 

sepsis varlığı veya diğer risk faktörleri varlığında (malnütrisyon, albümin düșüklüğü 

veya kronik glukokortikoid kullanımı gibi) primer anastomoz yerine bir diverting 

stoma tercih edilmelidir. Risk faktörü olmayan, stabil hastada primer anastomoz 

bir seçenek olabilir.

CROHN HASTALIĞININ CERRAHİ TEDAVİSİNDE CERRAHİ TEKNİKLER 

Uygun hastada ve cerrahın tecrübesine de bağlı olarak laparoskopik cerrahi ön 

planda tercih edilmelidir. Laparoskopik cerrahi ve açık cerrahi arasında postop 

yönetimde farklılık olmadığını gösteren çalıșmalar olmakla birlikte, laparoskopik 

cerrahide postop komplikasyonların ve insizyonel hernilerin daha az olduğunu 

gösteren çalıșmalar da mevcuttur.

Steroid kullanan hastalarda preop dönemde steroid kesilemedi veya azaltılamadı 

ise geçici stoma açılması bir seçenek olarak düșünülebilir.

Primer anastomoz ve koruyucu stoma veya anastomoz olmadan ve split stoma 

sonrası sekonder anastomoz stratejilerini karșılaștıran çalıșma yoktur. Burada karar 

hastanın mevcut klinik durumuna ve cerrahın tecrübesine göre verilmelidir. Bununla 

birlikte, 6 haftadan uzun süredir ve 20 mg ve üzerinde prednizolon eșdeğerinde 

steroid kullanımın, ameliyat sonrası enfeksiyöz komplikasyonlar ve anastomoz 

kaçakları açısından risk olușturduğu unutulmamalıdır. 

Stoma ile ilgili en sık görebileceğimiz komplikasyonlar; stoma defonksiyonu, 

prolapsus ve herniler, fazla sıvı kaybına bağlı akut renal yetersizliktir.

Proktokolektomi için risk faktörleri; șiddetli refrakter perianal hastalık, kombine 

tıbbi tedavi gereksinimi ve birden fazla biyolojik ilaç kullanımı geçmișidir. Bu hasta 

grubunda erken kolektomi ve end ileostomi bir seçenek olarak tartıșılabilir. 

Perianal hastalık öyküsü ve ileal tutulumu olmayan refrakter pankolonik tutulumlu 

Crohn hastalığı olan seçilmiș hastalarda restoratif proktokolektomi ile ileal poș anal 

anastomoz düșünülebilir. Ancak poș disfonksiyonu ihtimali her zaman akılda 

tutulmalıdır.

Yapılan çalıșmalarda total kolektomi ve IPAA yapılmıș ülseratif kolitli hastalarda 

crohn tanılı hastalar karșılaștırılmıș ve erken dönem komplikasyonlar (anastomoz 

kaçakları, pelvik sepsis gibi) arasında anlamlı fark gözlenmezken, anastomoz 

dalıkları, poș disfonksiyonu, end ileostomiye geçiș, uzun dönem komplikasyonlar 

CH grubunda anlamlı oranda fazla bulunmuștur.

CH’de cerrahinin planlanma süreci karmașıktır ve her hasta multidispliner olarak 

kendi özelinde değerlendirilmelidir. Cerrahın eğitimi, kullanacağı yöntemle ilgili 

uzmanlığı da bu süreçte belirleyici olacaktır. 

PERİANAL FİSTÜL VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Crohn hastalığında kompleks perianal fistül varlığı durumunda tıbbi tedaviler ile 

cerrahi tedavileri doğrudan karșılaștıran prospektif çalıșma bulunmamaktadır. 

Mevcut kılavuzlar fistülü kontrol etmede her iki yaklașımın da birarada kullanılması-

nı önermektedir.

Cerrahi Drenaj
Yapılan çalıșmalardaki hasta gruplarının heterojenitesi ve retrospektif olușları 

nedeni ile perianal fistüllerde tek bașına anti-TNF tedavi ile anti-TNF + cerrahi 

kombinasyonunun birbirine üstünlükleri gösterilememiștir.

Anti-TNF tedavisi, vedolizumab ve ustekinumab kullanan hasta grubunda primer 

anastomoz yapılmasının güvenli olduğu bildirilmiștir.

Striktür ve obstrüktif semptomlar olușturmayan sınırlı hastalık varlığında (ileal 

tutulum <40 cm) laparoskopik rezeksiyon, infliksimab tedavisine alternatif bir 

seçenektir. 

Çok merkezli Avrupa çalıșmasında, konvansiyonel tedavinin bașarısız olduğu 143 

hasta alınmıș ve rezeksiyon infliximab kollarına randomize edilmiș. 12 aylık takip 

süresinin sonunda postop kompliksyonlar ve yașam kalitesi skorları açısından hasta 

grupları arasında anlamlı farklılık saptanmamıștır. Aynı grupta ortalama 4 yıllık takip 

süresinde, infliksimab tedavisi alan hastaların %37’sine rezeksiyon gerektirirken, 

cerrahi kolundaki hastaların %26’sın anti-TNF ihtiyacı olmuștur. 

Bir tek kolon segmenti etkilendiğinde, segmental kolon rezeksiyonu bir seçenek 

olabilir. Birden fazla etkilenen kolon segmentinin tutulumu varlığında genellikle 

tercih edilen yaklașım subtotal/total kolektomidir. Üç yöntemin karșılaștırıldığı bir 

meta-analizde nüks ve komplikasyonlar açısından fark gösterilmemiș olsa da bir 

bașka meta-analizde komplikasyon oranları segmenter rezeksiyonda en yüksek, 

subtotal kolektomide en düșük bulunmuștur Tüm bunlar göz önünde bulunduruldu-

ğunda subtotal kolektomi daha güvenli bir prosedür gibi görünmektedir. Burada 

unutulmaması gereken subtotal kolektomide nüks ve tekrarlayan cerrahi gereksini-

minin total proktokolektomiden fazla olduğudur. 

Daha önce ince bağırsak rezeksiyonu da geçiren hastalarda hastalıklı segmente 

segmenter rezeksiyon yapılması ön planda tercih edilen yöntem olmalıdır.

Saptırıcı Stoma
Tedaviye refrakter kolonik Crohn hastalığında önemli 2 seçenek mevcuttur.

Șiddetli aktif hastalık varlığında subtotal/total kolektomi öncesi saptırıcı bir ileostomi 

ile yoğunlaștırılmıș tedavi hastayı acil cerrahiden kurtarabilir ve perioperatif dönem-

deki hazırlıkların ve cerrahi planının optimizasyonunu sağlayabilir.

2021’de yapılmıș olan PISA çalıșmasında perianal fistüllü hastalar (tek açıklığı olan 

tek fistül) 1 yıl süre ile kronik seton drenajı yapılanlar, 6 ay süre ile anti-TNF alanlar 

ve 4 ay süre ile anti TNF + fistüle plasti uygulananlar olarak 3 gruba ayrılmıș, takip 

süresinin sonunda en çok nüks seton uygulanan grupta en az nüks ise anti TNF 

+ fistül plasti grubunda görülmüștür. Yașam kalitesi açısından gruplar arasında 

anlamlı farklılık saptanmamıștır.

Günlük pratikte öneri, seton drenajı ile perianal sepsisin kontrol altında tutulması 

ve anti-TNF verilebilmesi için uygun șartların sağlanmasıdır. Hastaların mutlaka 

perianal muayenelerinin yapılıp genel cerrahi ile konsülte edilmeleri gereklidir.

İntersfinkterik Fistül Traktının Ligasyonu (LIFT)
Perianal fistüllerin cerrahi tedavileri arasındaki son seçeneklerden biridir. Kompleks 

fistüllerin tedavisinde kullanılır. LIFT, özellikle düșük yerleșimli ve intersfinkterik 

nitelikteki perianal fistüller için etkili bir tedavi seçeneği olarak kabul edilir. Nispeten 

düșük komplikasyon oranlarına sahiptir ve bazı diğer cerrahi tekniklere göre anal 

kontinansı daha iyi korur. Ancak, bașarısı fistülün özelliklerine ve hastanın bireysel 

faktörlerine bağlı olarak değișebilir.

Genel olarak, veri yetersizliği nedeniyle, perianal CD fistüllerinin tedavisinde LIFT’in 

rolü belirsizliğini korumaktadır.

Endorektal İlerletme Flepleri
Crohn hastalığı ve kompleks perianal fistülleri olan hastalar için terapötik bir 

seçenektir.

Bir meta-analizde, Stellingwerf ve arkadașları, Crohn hastalığı perianal fistülleri 

olan 35 hastada %61 bașarı oranı gözlemlediler, bu da intersfinkterik fistül traktının 

ligasyonu [LIFT] prosedürünün bașarı oranından [%53] anlamlı bir șekilde farklı 

değildi. Ancak, flep sonrası inkontinans oranları önemli ölçüde daha yüksekti [7,8% 

ve 1,6%].

Fibrin Glue Uygulamaları
Kompleks perianal Crohn hastalığı olan hastalar için sınırlı etkinliğe sahip olabilecek 

potansiyel bir tedavi yöntemi olabilir. Fibrin glue’nin etkinliği ile ilgili yapılmıș 

çalıșmaların tümünün ortak özelliği, bu tekniğin nispeten iyi güvenlik profiline sahip 

olması ve hiçbir çalıșmada sfinkter hasarının bildirilmemiș olmasıdır.

Kök Hücre Tedavileri
Saptırıcı stoma

Tıbbi veya cerrahi müdahalelere dirençli kompleks perineal Crohn hastalığının 

neden olduğu pelvik sepsis ve semptomlar, bir yönlendirici stoma ile kontrol altına 

alınabilir. Ancak, fistül iyileșme oranı ve stoma kapatma oranı sınırlıdır.

Yapılan çalıșmaların kanıt düzeyi düșük olup diğer seçeneklerle karșılaștırmalı 

değildir. 16 kohortu içeren 566 hastalık bir meta-analizde klinik yanıt %63.8 olarak 

bildirilmiș ancak stoma kapatılması sonrası hastalık nüks oranları oldukça yüksek. 

Saptırıcı stoma ile beraber anti-TNF kullanımının devam edildiği tek merkezli 77 

hastalık çalıșmada nüks oranları daha düșük olup, bu kombinasyon daha iyi bir 

alternatif olabilir. Saptırıcı stoma geniș rezeksiyon veya proktokolektomiye alternatif 

bir seçenek olarak sunulabilir. Kalıcı stomanın kabul edilmesine kadar hastaya 

zaman tanıyabilir.

CROHN HASTALIĞINDA PERİOPERATİF OPTİMİZASYON

Crohn hastalığında tıbbi tedavideki gelișmelere rağmen, cerrahi gereksinimi 

%20-%30 arasında değișmektedir. Ameliyat sonrası komplikasyonlar, İBH 

cerrahisi geçiren hastalarda yaygındır. Özellikle de acil cerrahiler sonrası kompli-

kasyon risk daha yüksektir.

Preoperatif nütrisyon durumu kontrol edilmelidir.
Ağır malnütrisyon (BMI <18,5 kg/m2 ve son zamanlarda vücut ağırlığının %10’un 

üzerinde kaybı), özellikle intra-abdominal sepsis ve artmıș mortalite ile ilișkilidir. 

Cerrahi planlanan tüm hastaların beslenme durumlarının ve malnütrisyon riskleri-

nin değerlendirilmesi gerekir. Malnutrisyon riski altındaki hastalara oral beslenme 

takviyesi verilmelidir. Eğer oral beslenme takviyeleri tolere edilemiyorsa, enteral 

beslenme düșünülmelidir ve beslenme hedefleri enteral yolla sağlanamıyorsa 

parenteral beslenme kullanılmalıdır. 

Avrupa Parenteral ve Enteral Beslenme Derneği (ESPEN), büyük barsak cerrahisi 

geçirecek ve hafif derecede malnütrisyon yașayan hastalarda cerrahi öncesi 7-10 

gün süreyle beslenme desteği önermektedir. 

Elektif cerrahi ideal olarak malnütrisyon tedavi edilene kadar ertelenmelidir. 

Ancak, acil bir durumda bu mümkün olamayacağından yapılacak operasyonun 

türü komplikasyon riskini en aza indirecek șekilde planlanmalıdır. 

Preoperatif serum albümin değerleri kontrol edilmelidir. 
Hipoproteinemi (albumin <30 g/L), ciddi inflamasyon varlığında veya malab-

sorpsiyona bağlı oldukça sık görülse de beslenme durumunu tümü ile yansıt-

maz. Bu düzeydeki hipoproteinemi, postoperatif intra-abdominal sepsis riskiyle 

ilișkilidir. İntravenöz albumin kullanımını destekleyen kanıt zayıftır ve beslenme 

desteği tek bașına düșük albumin seviyelerini normale döndürmek için çok 

olası değildir. Ancak beslenme albümin değerlerini yükseltmede önemli bir 

destekleyici önlemdir.

Preoperatif Anemi
Preoperatif anemi (erkeklerde Hb <130 g/L ve kadınlarda <120 g/L) postoperatif 

intra-abdominal sepsis riskini artırır. Aneminin düzeltilmesi kanama, anastomoz 

kaçakları, postoperatif perforasyon, pnömoni gibi septik komplikasyonların da 

azaltılmasını sağlar. Aneminin erken tanınması ve tedavi edilmesi önemlidir. 

Tercihen oral veya intravenöz demir preperatlarının kullanılması önerilir.

Kortikosteroidler
Kortikosteroid tedavisi sırasında cerrahi geçiren hastalar postoperatif enfeksiyöz 

komplikasyonlar ve anastomoz kaçakları açısından artmıș risk altındadır. Özellikle 

de yüksek dozda steroid alanlarda (40 mg prednizolon veya daha fazlası) risk en 

fazladır. Elektif olarka planlanmıș cerrahilerden önce kortikosteroidler mümkünse 

kesilmeli veya mümkün olan en düșük doza geçilmelidir. 

Thiopurinler
İmmünsüpresif tedavinin (tiyopürinler ve metotreksat) cerrahiye kadar kullanımı 

ile ilgili postoperatif komplikasyon riskinde bir artıșla ilișkili olduğuna dair veri 

yoktur. 

Anti-TNF’ler
Perioperatif dönemde anti-TNF tedavisi alan Crohn hastalarında cerrahi kompli-

kasyon riski ile ilgili sistemik derleme ve meta-analizlerde, enfeksiyöz komplikas-

yon riskinde küçük bir artıș olduğunu göstermektedir ancak bu risk, kortikosteroid 

kullanımı riskinden daha azdır.

Operatif risk, anti-TNF tedavisine ek olarak fistül varlığı, apse varlığı, düșük 

albumin, anemi ve kortikosteroid kullanımı gibi diğer risk faktörlerine dayanmak-

tadır. 

Crohn hastalığında riskin anti-TNF ilaç seviyeleri ile ilișkili olduğuna ișaret eden 

yayınlar da bulunmaktadır. Hastanın klinik durumu uygun ise infliksimab için 

cerrahi öncesinde 6-8 hafta, adalimumab için ise 4 hafta öncesinde kesilmesi 

önerilebilir. Kesmek uygun değil ise enjeksiyonların operasyondan önce mümkün 

olduğunca uzun bir ara ile düzenlenmesi önerilir. 

Hastaların perioperatif medikal tedavilerinin düzenlenmesinde cerrahinin türü de 

önemlidir. Proktokolektomi geçiren hastalarda, kortikosteroidler yara yeri 

iyileșmesini bozacaktır. İki așamalı IPAA prosedürü, anti-TNF tedavisi alan 

hastalarda üç așamalı prosedürden daha fazla komplikasyon riski tașımaktadır. 

Poș cerrahisi, doğasında bulunan risklerle karmașıktır ve poș olușumunda 

basamaklı bir yaklașımhem kortikosteroid kullanan hastalarda hem de anti-TNF 

kullanımı durumunda daha emniyetli olacaktır. Kortikosteroid ve anti-TNF’lerin 

kesilebildiği hastalarda elektif cerrahi daha uygun olacaktır. 
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İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında (İBH) cerrahi tedavi gereksinimi hastalık 

süresiyle ilișkilidir. Bu konudaki bir metananalizde Crohn hastalığında 1. yılda % 

16 olan cerrahi sıklığı, 10. Yılda % 45’e çıkmakta, ülseratif kolit için bu oranlar % 

4.9 ve % 15.6 olarak verilmektedir.(1) 

Crohn hastalığında henüz komplikasyon gelișmeden yapılan etkin bir tedavinin 

cerrahi ihtiyacını azaltabileceği düșünülmektedir. Akut șiddetli ülseratif kolitte 

etkin bir medikal tedavi kolektomi ihtiyacını öteleyebilir ve hatta bazı hastalarda 

cerrahi gerekisnimini tamamen ortadan kaldırabilir. Ancak erken biolojik tedavinin 

(tanıdan itibaren 3 yıl içinde) Crohn hastalığında cerrahi ihitiyacını azalttığını 

gösteren meta analiz verisi mevcutken, durum ülseratif kolit için tam tersidir.(2,3) 

Bunun nedeni muhtemelen, erken biolojik tedavinin ülseratif kolitte etkin 

olmaması değil, bu tedaviye ihtiyaç gösteren ülseratif kolit vakalarının daha ağır 

vakalar olmasıdır.

ÜLSERATİF KOLİTTE CERRAHİ TEDAVİ
ÜK açısından cerrahi tedavi bașlıca iki durumda gerekli olabillir:

1- Ağır șiddetli ülseratif kolit (ÜK)

2- Medikal tedaviye yanıtsız (refrakter) kronik aktif kolit

• Ağır șiddetli ÜK ilk atakta %10-20, kronik hastalık zemininde %30-40 oranında 

kolektomi gerektirebilir.(4)

• En fazla kabul gören cerrahi operasyon șekli restoratif total proktokolektomi ileal 

poș anal anastamoz operasyonudur. Seçilmiș hastalarda rektum koruyucu total 

kolektomi planlanması söz konusu olabilir.(5)

• Nadiren kalıcı end ileostomi hasta için en uygun tedavi olabilir. Cerrahi tedavi 

kararı multidisipliner bir konseyde hastanın yașı, hastanın istekleri, kadınlarda 

gebelik isteği gibi çeșitli faktörler göz önüne alınarak alınmalıdır.

• Proktokolektomi operasyonunun çeșitli biçimleri vardır, genel anlamda restorati-

STRİKTÜR VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında fibroblast infiltrasyonu, düz kas kompozisyo-

nundaki değișim ve kollajen birikimi sonucu bağırsak duvarında yapısal değișiklikler 

olușturarak striktürlere yol açar. CH tanısından sonraki ilk on yılda hastaların üçte 

birinden fazlasında strüktür gelișir. 

Striktürler; inflamatuar, fibrotik veya ikisinin karıșımı olabilir. Mevcut preoperatif 

görüntüleme yöntemleri kullanılarak inflamasyon ile fibrozis arasındaki ayrımı yapmak 

her zaman mümkün olmaz ancak tedavi planlanırken bu ayrım oldukça önemlidir. 

Crohn hastalığında striktür varlığında tedavi planlanırken, darlığın fibrotik mi 

inflamasyona ikincil mi olduğu, prestenotik dilatasyonun olup olmadığı, tutulan 

segmentin uzunluğu ve striktürün lokasyonu, endoskopik tedavilerin uygulanabilirli-

ği mutlaka değerlendirilmelidir. 

İnflamatuvar darlıklarda medikal tedavilere yanıt iyi iken fibrotik darlıklarda cerrahi 

tedavileri ön planda düșünmek gerekir. Kısa segment darlıklarda endoskopik 

tedaviler de bir seçenek olabilir. Malignite gelișimine bağlı olușan bir darlıkta tedavi 

seçenekleri arasında rezeksiyon veya palyatif stentleme yer alır. Tedavi planlanırken 

Crohn hastalığının tekrarlayıcı doğası göz önünde bulundurulmalıdır. Rezeksiyon 

planı yapılacaksa hastada tekrarlayan rezeksiyon öykülerini göz önünde bulundur-

mak ve hastayı kısa bağırsak riski açısından da değerlendirmek gereklidir. Aynı 

șekilde balon dilatasyonu yapılacak hastalarda da nüks riskinin varlığı göz ardı 

edilmemelidir. Geleneksel olarak bağırsak uzunluğunun korunması her durumda 

önceliklidir ancak, hastalıklı mezenterinin korunması, nüks riskinde bir artıșa neden 

olacaktır. Bu zorlu klinik senaryoda sonuçları iyileștirmek için hastanın multidisipli-

ner bir ekip tarafından tüm yönleri ile değerlendirilmesi gerekir. Preoperatif faktörle-

rin, darlık sonrası sonuçlarda önemli katkıda bulunduğu da unutulmamalıdır; bunlar 

arasında batın içi sepsis varlığı, albumin, karın içi apse ve hastanın almakta olduğu 

steroid ve biyolojik tedavileri de dahil olmak üzere kullandığı ilaçlar yer almaktadır.

Orta dereceli bir prestenotik dilatasyon, dilatasyon olmayıșı ve ileri derecede 

dilatasyon varlığına göre anti-TNF ye iyi yanıt ile ilișkili bulunmuștur. Aynı șekilde 

yapılan hastalarda, drenaj yapılmadan cerrahi yapılanlara göre komplikasyon 

oranları ve stoma gereksiniminin daha az olduğu gösterilmiștir. 

Crohn hastalığında penetran davranıș paterni varlığında acil rezeksiyondan kaçınıl-

malıdır. Çünkü penetran hastalığın kronik ve komplike olușu, operasyon sonrası 

kalan gastrointestinal traktın bütünlüğünü korumada olușabilecek güçlükler, 

beslenme ilișkili doğabilecek problemler, postoperatif iyileșmeyi etkileyebilecek 

immünsupresif ilaçların kullanımı göz önüne alındığında bu hastaların cerrahisinin 

de komplike olduğu açıktır.

Karın duvarı apseleri, rektus kılıfı ve psoas kasını içeren retroperitoneal apseler, 

karın içi apselere göre daha az yaygın ancak kontrol altına alınması daha zor 

durumlardır. Bu hastalarda mutlaka erken dönemde cerrahi tedavi gereklidir.

Apse nedeni ile peritonit gelișmiș olgularda da cerrahi tedavi zorunludur. İdeal 

olarak, cerrahi batın içi sepsisin kontrol altına alınması sonrasında planlı șekilde 

gerçekleștirilmelidir.

ÖZEL DURUMLAR

Enterovezikal ve Enterovajinal Fistül Varlığı
Bu tür fistüllerin varlığı Crohn hastalığında nadir ancak önemli bir sorundur. Yöneti-

mi ile ilgili veriler de kısıtlıdır. Enterovezikül fistüllerde, sigmoid kaynaklı fistül, Crohn 

hastalığının diğer komplikasyonlarının varlığı, obstrüksiyon gelișmesi, batın içi apse, 

üreterde tıkanıklık, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonları cerrahi endikasyon oluștur-

maktadır. 

Enterovajinal fistüllerle ilgili 47 hastalık bir seride, antibiyotiklerin kalıcı bir yararı 

olmadığıi tiyopürinlerin %13 tam ve %24 kısmi yanıt sağladığı, anti TNF tedavisi 

ile %17 tam ve %30 kısmi yanıt sağlandığı gösterilmiștir. Aynı seride üçte bir 

hastaya cerrahi uygulanmıș, ilk cerrahide %22 tekrarlı cerrahiler sonrası %39 unda 

tam yanıt elde edilmiștir. Fistül kapanması hastaların sadece üçte birinde gerçek-

leșmiștir. 

ve ve non-restoratif olarak 2 ana gruba ayrılır. Restroratif proktokolektomi tek 

așamalı, iki așamalı ve üç așamalı olarak yapılabilir. Cerrahi tekniğin detayı ve 

hangi yöntemin hasta için daha uygun olacağı cerrah ve gastroenterolog tarafın-

dan tartıșılmalı ortak bir karar alınarak hastaya açıklanmalıdır. 

1- Ağır șiddetli kolit tedavisi bu yazının ÜK tedavisi kısmında tartıșıldığı için burada 

detaylandırılmayacaktır. Akut șiddetli kolitin primer tedavisi intravenöz kortikostero-

iddir, hasta hastaneye yatırılarak takip edilir ve cerrahi ekibin hastanın durumundan 

haberdar olması lazımdır. 3. günde steroid tedavisine yanıt vermeyen hastada IV 

infliximab ya da siklosporin kullanılır. Hastayı cerrahi tedaviden kurtarmak adına 

(kurtarma tedavisi) yapılan tedavi șekillerinde Infliximabın hangi doz ve sıklıkta 

kullanılması gerektiği konusunda ECCO rehberinde yeterli kanıt olmadığı bildiril-

mektedir.(4) Bunun haricinde çeșitli ardıșık kurtarma tedavileri șekilleri denenmiștir.

2- Medikal tedaviye refrakter hastalıkta da cerrahi tedavi gerekli olabillir. 

Cerrahi tedavinin zamanlaması da cerrahi tedavi kararı vermek kadar önemlidir. 

Gecikmiș bir cerrahi kararı hastanın optimal durumda operasyona verilmesini 

enegelleyebilir. Hastayı uzun süreli kombine immunsüpresyona maruz bırakmanın 

enfeksiyon riski mevcuttur. Uzun süreli baskılanamayan inflamasyon, beslenme 

desteği olmadan kașeksi yaratarak hastanın enfeksiyona açık hale gelmesine 

ayrıca postoperative komplikasyon açısından daha riskli olmasına neden olacaktır. 

Bu durum özellikle uzun süreli kortikosteroid tedavisine maruz kalan steroid bağımlı 

hastalık için geçerlidir. 

• ECCO 2022 rehberinde 20 mg dan daha yüksek dozlarda prednizolonun 6 

haftadan fazla kullanılmasının poș komplikasyonlarını artıracağı uyarısı yapılmıș-

tır.(4) Aynı rehberde azathioprine siklosporinin postop komplikasyon riskini 

artırmadığı ancak biolojik kullanımı ile poș komplikasyonlarında artıș olabileceği 

bildirilmiștir.(4)

• İdeal șartlarda enfekisyon riskini azaltmak için operasyon öncesinde steroid ve 

biolojik tedavi kesilmiș olmalıdır. Ancak steroid bağımlı bir hastada biolojik tedavi 

olmadan hastayı operasyona kadar idame ettirmek genellikle mümkün olmaya-

caktır. Bu nedenle genellikle hasta biolojik tedavi alırken cerrahiye devredilmek-

tedir. Bu durumda hastanın durumu cerrahi ekip tarafından değerlendirilir ve 

hasta açısından en uygun tedavi șekline (3 așamalı ya da modifiye 2 așamalı 

cerrahi gibi) karar verilir.

Cerrahi Tedavinin Komplikasyonları ve Yönetimi
Poș ile ilișkili postop komplikasyonlar arasında en sık görülen poșittir. Poșit uzun 

dönem takipte hastaların % 80 gibi çok büyük bir kısmında ortaya çıkar (g1). Poș’un 

Crohn hastalığı, afferent loop ileiti ve cuffitis diğer komplikasyonlarıdr. Ülseratif kolit 

hastasında, cerrahisi sonrası dönemde, rektumun anastamoz için bırakılmıș kısa 

rektum segmentinde ülseratif kolitin nüks etmesi cuffitis olarak adlandırılır. Bu tablo 

poș ile ilișkili diğer komplikasyonlardan farklıdır ve ülseratif kolit gibi tedavi edilir. 

Poșit poșun mukozal inflamasyonu olup aslında mikrobiota değișikliği ile meydana 

gelen bir tür ileittir. Ana tedavi șekli antibiotik tedavisi ile mikrobiotayı modifiye 

etmektir. Bazı vakalarda sık tekarlayan poșit atakları görülür. Bazı vakalarda steroid 

refrakter kronik bir poșit hali meydana gelebilir. Poșit hali 4 haftadan kısa sürdü-

ğünde akut, 4 haftadan uzun sürdüğünde kronik olarak adlandırılır. Yılda 3 kereden 

fazla atak olduğunda tekrarlayıcı olarak adlandırılır. Poșit tedavisinde sıklıkla metro-

nidazol ve ciprofloksasin kullanılmaktadır. Her iki ilacın da etkin olduğu gösterilmiș-

tir.(6) Rifaximinin plaseboya göre daha etkin olmadığını gösteren 1 adet rkç mevcut-

tur.(6,7) Kronik antibiotik refrakter poșitte biolojik tedavi kullanılabillir, Infliximabın 

adalimumab ve vedolizumabdan daha etkin olabilemektedir.(8)

Çok daha az görülen poș’un Crohn hastalığı olarak tanımlanan durum ülseratif kolit 

tanısı ile poș cerrahisi geçirmiș bir kișide meydana gelen Crohn hastalığında 

görülen fistül ve obstrüksüyon gibi komplikasyonların ortaya çıkmasıdır. Poș 

cerrahisi sonrası prevalansı % 10 civarındadır.(6) Bu hastaların bir kısmında afferent 

urve içinde de inflamasyon meydana gelmekte ve bu hastaların durumu sadece 

bu alana sınırlıysa afferent loop ileiti olarak adlandırılmaktadır. Poșun Crohn hastalı-

ğı ayırıcı tanısı güç bir durumdur, perianal MR gibi gerekli radyolojik görüntülemeler 

yapılarak operasyonu gerçekleștiren cerrahi ekip ile birlikte değerlendirilmelidir, 

çoğu zaman komplike bir perinal Crohn hastalığı gibi tedavi edilmeleri gerekmekte-

dir. En önemli sorun bazı hastalarda tekrarlayan komplikasyonlar nedeniyle poșun 

kullanılamaması ve hastanın kalıcı ileostomiye mecbur kalmasıdır. Poșun Crohn 

hastalığının erken yașta tanı alan ve erken yașta cerrahiye verilen hastalarda, 

ailesinde İBH yükü olanlarda ve sigara içenlerde daha sık görülür.(9) 

CROHN HASTALIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Endikasyonları

• Komplike Crohn hastalığı: stenozan hastalık ve penetran hastalık

• Perianal hastalık

• Tedavi yanıtsızlığı

• Displazi ve malignite gelișimi

• Acil cerrahi gerektirecek durumlar

LOKALİZE İLEOÇEKAL HASTALIKTA CERRAHİ

Lokalize ileoçekal tutulumlu Crohn hastalığında cerrahi, semptomların kontrol altına 

alınması, komplikasyonların önlenmesi ve yașam kalitesinin arttırılması için tedavi 

seçeneklerinden biridir. Genellikle cerrahi striktür veya obstrüksiyon varlığında, 

fistüllerin veya apselerin drenajı veya inflamasyonun bölgesel kontrolü gerektiğinde 

ilk seçenek olarak karșımıza çıkar.

LIRIC çalıșmasında konvansiyonel tedavilere yanıtsız bir hasta grubu laparoskopik 

ileoçekal rezeksiyon ve infliximab gruplarına ayrılmıș ve takipte iki tedavi seçeneği 

arasında anlamlı farklılık olmadığı gösterilmiștir. Ortanca 4 yıllık takip süresi boyun-

ca, infliksimab grubundaki hastaların yaklașık üçte birine cerrahi gerekirken cerrahi 

grubundaki hastaların yaklașık dörtte birine infliksimab gerekmiștir. 

Crohn hastalığında birçok klinik çalıșmada gösterilmiștir ki biyolojiklere yanıt oranları 

genellikle uzun süreli hastalığı olan veya farklı tedavilere dirençli olduğu kanıtlanmıș 

hastalarda daha düșüktür. Verilen tedavilere yanıt olasılığının azalması göz önüne 

alındığında, tıbben dirençli ancak cerrahi olarak tedavi edilebilir lokalize hastalığı 

olanlarda cerrahi yaklașımlar yașam kalitesini geri kazandırmak ve uzun süreli 

kontrolsüz inflamasyondan, uzun süreli steroid kullanım ihtiyacı, çoklu ilaç tedavile-

rinden kaynaklanan komplikasyon risklerini azaltmak için bir alternatif olarak değer-

lendirilmelidir. İleoçekal rezeksiyon konvansiyonel tedavilerin bașarısız olduğu veya 

konvansiyonel tedavilere yanıt alındığı halde takipte nüks gelișen lokalize ileoçekal 

hastalık varlığında ve ilaç kullanmak istemeyen hastalarda da tercih edilebilir. 

kısa sürede gelișmiș belirgin obstrüktif semptomların varlığında anti-TNF’lere yanıt 

daha iyi olacaktır. 

Akut obstrüksiyonda hastalar genellikle șiddetli bulantı, kusma, karın șișkinliği ve 

gaz-gaita çıkıșının olmaması ile bașvurur. Bu hastalarda öncelikle konservatif 

tedaviler (bağırsak istirahati, nazogastrik sonda takılması ve hidrasyon gibi) ve 

sonrasında planlanmıș bir cerrahi tedavi tercih edilmelidir. Konservatif tedaviler 

elektif cerrahi öncesi beslenme ve immünsüpresyon durumunun optimize edilmesi-

ni sağlar. 

Klinik veya radyolojik olarak peritonit, bağırsak iskemisi bulguları ve perforasyon 

mevcutsa acil cerrahi tedavi gerekir. 

Endoskopik balon dilatasyonu, tek bașına veya diğer tedavi yöntemleriyle birlikte 

kullanılabilir. Crohn hastalığına bağlı darlıklarının ve anastomoz darlıklarının cerrahi 

rezeksiyon veya striktüroplasti ihtiyacını önleyebilir veya geciktirebilir. Özellikle kısa 

segment (<5 cm) darlık varlığında, düz, kolonoskop ile kolay ulașılabilir izole 

darlıklarda, ileokolik anastomoz darlıklarında cerrahiye bir alternatif olarak hastanın 

tercihine sunulabilir. 

Duodenal darlıklar için endoskopik müdahalenin bașarı oranı, diğer bölgelere göre 

daha düșüktür. Endoskopik olarak erișilebilen ileal darlıklar da balon dilatasyonuna 

uygundur, ancak komplikasyon oranları ve nüks oranları daha yüksektir. Balon 

dilatasyonu sırasında en sık görülen komplikasyonlar kanama ve perforasyondur. 

Edoskopik olarak uygulanabilecek bir diğer seçenek dar segmente yönelik stent 

uygulanmasıdır. Endoskopik yöntemlerin bașarısı yüksek olsa da tekrarlayan 

uygulamalar gerekebileceği, nüks görülebileceği ve takiplerinde rezeksiyon ihtiyaç-

ları gelișebileceği de unutulmamalıdır. 

Striktüroplasti
Bağırsak uzunluğunun kaybına yol açmadığından ince bağırsak darlıklarının cerrahi 

tedavisi için tercih edilen bir yöntemdir. Özellikle daha önce ince bağırsak rezeksi-

yonu geçirmiș ve kısa bağırsak riski bulunan hastalarda öncelikli tercih olmalıdır. 

bağırsak uzunluğunun korunmasını maksimize etmek önemlidir. İBH cerrahının 

farklı türdeki cerrahi yöntemleri, gelenksel ve geleneksel olmayan striktüroplastileri 

tanıması önemlidir. Kolonik dalrıklarda striktüroplasti önerilmez.

Diversiyon
Crohn hastalığında, genellikle perianal fistül hastalığı için veya yüksek riskli bir 

anastomozdan kaçınmak için kullanılır. Bunun yanında obstrüksiyon gelișimini 

önlemek için de (örn. anal kanalda darlık varlığı) bir seçenek olabilir. Diversiyon 

seçenekleri arasında ileostomiler ve kolostomiler bulunur. 

PENETRAN CROHN HASTALIĞI 

Genel olarak penetran hastalık; antibiyotik veya perkütan drenaj ile tedavisi bașarı-

sız olan batın içi veya retroperitoneal yerleșimli apseler, perforasyon, devam eden 

semptomu bulunan fistüller, medikal tedaviye yanıtsızlık ve septik durumlar gibi 

nedenlerle cerrahi için birçok endikasyon barındırır. 

İntraabdominal apse varlığında tek bașına antibiyoterapi yetersizdir ve apse 

varlığında mevcut immunsupresif tedaviye devam edilmesi batın içi enfeksiyon 

riskini arttıracaktır. Bu nedenle belirgin ve erișilebilir intraabdominal apselerin 

ultrasonografi ve/veya BT eșliğinde perkütan drenajı ve antibiyoterapi her zaman 

tedavide birinci seçenek olmalıdır.

İntraabdominal apsenin drenaj ve antibiyoterapi ile kontrol altına alınmasından 

sonra ilgili bağırsak segmentinin rezeksiyonu için cerrahi gerekliliği hasta özelinde 

değerlendirilmelidir. Lokalize apselerin drenaj ve antibiyotikle tedavisinden sonra 

her zaman cerrahi gerekli olmayabilir ancak drenaj sonrası rezeksiyon yapılanlarda 

yapılmayanlara oranla nüks riskinin daha düșük olduğu gösterilmiștir. 

Rezeksiyon sonrası kısa bağırsak riski olușturan durumlar (örn. uzun segment 

tutulumu) var ise rezeksiyon ötelenebilir. Direçli hastalık varlığı, darlık varlığı, entero-

kutan fistül varlığında cerrahi ihtiyacının olabileceği bilinmelidir. Yapılan çalıșmalar-

da, drenaj yapılarak batın içi apse kontrolü ve antibiyotik tedavisi sonrasında cerrahi 

10 cm’den kısa olan darlıklarda, birden fazla darlık varlığında veya bağırsak uzunlu-

ğunu koruma ihtiyacının olduğu durumlarda öncelikle tercih edilir. Eșlik eden fistül, 

apse, premalign/malign lezyon varlığında striktüroplasti tercih edilmez.

Geleneksel Heineke-Mikulicz striktüroplasti genellikle 10 cm uzunluğa kadar olan 

darlıklar için kullanılırken, 10-25 cm arası orta uzunlukta darlıklar için Finney prose-

dürü gibi modifiye edilmiș bir teknik ve daha uzun darlıklar için bir enteroenterosto-

mi (Michelassi prosedürü) kullanılmaktadır. Uzun (>20 cm) terminal ileal darlığı 

olan hastalar için D’Hoore tekniği tanımlanmıștır. Bu, terminal ileumun modifiye 

edilmiș bir yan-yana striktüroplastisidir ve Michelassi tekniği gibi izoperistaltiktir. 

Cerrahi morbidite, darlık uzunluğuyla ilișkili değildir ve genellikle %8-15 aralığında-

dır. Uzun vadeli sonuçlar olumlu olup, striktureplastinin rezeksiyona kıyasla daha 

iyi sonuçlar sağladığını göstermektedir. 

Rezeksiyon
İleokolik rezeksiyon, Crohn hastalığında özellikle de ileal dalrık varlığında en sık 

yapılan cerrahidir. Son yayınlar, ileokolik rezeksiyon yapılan hastalarda mezenteri de 

rezeksiyona dahil etmenin nüks riskini azaltabileceğini göstermektedir. Nüksü en aza 

indirmek için öneri, terminal ileal darlıklar için mezenterik rezeksiyon veya mezenteri 

dıșarıda bırakan bir anastomoz (örneğin Kono-S anastomozu) yapmaktır. 

Multiple darlığı olan hastalarda eğer geride yeterli ince bağırsak uzunluğu mevcutsa 

ve tüm striktür alanlarını içerek șekilde bir rezeksiyon yapılabiliyor ise çoklu striktü-

roplasti yerine cerrahi rezeksiyon tercih edilmelidir. Kompleks cerrahiden kaynakla-

nabilecek potansiyel postoperatif komplikasyonlar, kısa bağırsak riski, hastanın 

peroperatif durumu (kortikosteroid ve immünsüpresif ilaç kullanımı, serum albümin 

değeri, anemi varlığı, beslenme durumu) göz önünde bulundurularak uygun 

yönetim planlanmalıdır.

Crohn hastalığında ince bağırsak obstrüksiyonuna bağlı cerrahi gerektiğinde, 

bağırsağı mümkünse cerrahi öncesi MR enterografi ile detaylı olarak değerlendir-

mek önemlidir. MR enterografi, inflame darlıklar (yoğunlaștırılmıș medikal tedavi 

bir seçenek olabilir) ile fibrotik darlıkları ayırt etmede değerlidir. Cerrahi planlanırken 
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Medikal tedavi tek bașına veya cerrahi ile birlikte bazı hastalara enterovajinal ve 

enterovezikül fistül yönetiminde fayda sağlayabilir gibi görünmektedir. Hastalar, 

multidisipliner toplantılarda tartıșılmalı ve tedavi, hastaların semptomları ve mevcut 

durumları dikkate alınarak bireyselleștirilmelidir.

Enteroenterik Fistüller
Enteroenterik fistüller her zaman klinik bulgu vermez ve uzlașı rehberleri, bunların 

her zaman cerrahi gerektirmediğini kabul etmektedir.

Enterokütan Fistüller
Enterokütanöz fistüller genellikle aktif Crohn hastalığında inflame segmentlerin 

olduğu alanlarda ortaya çıkar ve sıklıkla intraabdominal apse ve luminal darlıkla 

karșımıza gelir. Enterokütanöz fistüller sıklıkla cerrahi olarak tedavi edilir ancak 

anti-TNF tedavisi ile fistül kapanmasının gerçekleștiğini bildiren olgular da mevcut-

tur. 

Tedavi planlanmasında hem hastanın klinik bulguları ve mevcut durumu hem de 

fistülle ilișkili komplikasyonların birlikte değerlendirilmesi gerekir. Örneğin, yüksek 

debili bir fistül nedeni ile meydana gelen malnutrisyon veya fistül ilișkili luminal 

darlık durumunda cerrahi müdahale gerekecektir. 

İmmünsüpresif tedavinin fistül kapanmasındaki rolü hakkında kesin kanıtlar çok 

azdır. Bir fistül aktif inflamasyonla ilișkilendirilmișse, o zaman medikal tedavi faydalı 

olabilir, ancak postoperatif dönemde gelișmiș bir füstülün kapanmasında medikal 

tedavinin yeri olmayacaktır.

Enterokutan fistülü olan 48 hastalık retrospektif bir seride, hastaların 21’inde fistül 

postoperatif dönemde gelișmiști. Hastaların üçte birinde birden fazla fistül traktı 

vardı ve dörtte biri yüksek debili fistüldü. Bu hasta grubuna anti-TNF bașlandığında 

üçte birinde fistülün iyileștiği görüldü ancak bunların yarısı 3 yıllık bir takip süresin-

de nüks etti. Hastaların üçte birinde ise anti-TNF tedavisi sırasında intraabdominal 

apse geliști. Genel olarak hastaların %54’ünde anti-TNF tedavisine rağmen cerrahi 

gerektiği bildirildi. 

Fistülün karmașıklığının artması (birden fazla trakt, yüksek debili fistül, apse 

gelișimi) mortalite de dahil olmak üzere olumsuz sonuçlarla ilișkilidir. Düșük debili 

enterokutan fistüllerin tedavisinde immünmodülatör ve biyolojik tedavinin yeri 

olabilir ancak yüksek debili ve kompleks fistüllerin kontrolü için cerrahi gereklidir. 

Tüm enterokutan fistülü olan hastaların multidisiplinliner bir ekip tarafından yönetil-

mesi gerekmektedir.

Perforasyon
İnce bağırsak veya kolonda serbest perforasyonu olan hastalarda acil cerrahi 

gereklidir. Hemodinamik olarak stabilizasyonun sağlanamaması, intraabdominal 

sepsis varlığı veya diğer risk faktörleri varlığında (malnütrisyon, albümin düșüklüğü 

veya kronik glukokortikoid kullanımı gibi) primer anastomoz yerine bir diverting 

stoma tercih edilmelidir. Risk faktörü olmayan, stabil hastada primer anastomoz 

bir seçenek olabilir.

CROHN HASTALIĞININ CERRAHİ TEDAVİSİNDE CERRAHİ TEKNİKLER 

Uygun hastada ve cerrahın tecrübesine de bağlı olarak laparoskopik cerrahi ön 

planda tercih edilmelidir. Laparoskopik cerrahi ve açık cerrahi arasında postop 

yönetimde farklılık olmadığını gösteren çalıșmalar olmakla birlikte, laparoskopik 

cerrahide postop komplikasyonların ve insizyonel hernilerin daha az olduğunu 

gösteren çalıșmalar da mevcuttur.

Steroid kullanan hastalarda preop dönemde steroid kesilemedi veya azaltılamadı 

ise geçici stoma açılması bir seçenek olarak düșünülebilir.

Primer anastomoz ve koruyucu stoma veya anastomoz olmadan ve split stoma 

sonrası sekonder anastomoz stratejilerini karșılaștıran çalıșma yoktur. Burada karar 

hastanın mevcut klinik durumuna ve cerrahın tecrübesine göre verilmelidir. Bununla 

birlikte, 6 haftadan uzun süredir ve 20 mg ve üzerinde prednizolon eșdeğerinde 

steroid kullanımın, ameliyat sonrası enfeksiyöz komplikasyonlar ve anastomoz 

kaçakları açısından risk olușturduğu unutulmamalıdır. 

Stoma ile ilgili en sık görebileceğimiz komplikasyonlar; stoma defonksiyonu, 

prolapsus ve herniler, fazla sıvı kaybına bağlı akut renal yetersizliktir.

Proktokolektomi için risk faktörleri; șiddetli refrakter perianal hastalık, kombine 

tıbbi tedavi gereksinimi ve birden fazla biyolojik ilaç kullanımı geçmișidir. Bu hasta 

grubunda erken kolektomi ve end ileostomi bir seçenek olarak tartıșılabilir. 

Perianal hastalık öyküsü ve ileal tutulumu olmayan refrakter pankolonik tutulumlu 

Crohn hastalığı olan seçilmiș hastalarda restoratif proktokolektomi ile ileal poș anal 

anastomoz düșünülebilir. Ancak poș disfonksiyonu ihtimali her zaman akılda 

tutulmalıdır.

Yapılan çalıșmalarda total kolektomi ve IPAA yapılmıș ülseratif kolitli hastalarda 

crohn tanılı hastalar karșılaștırılmıș ve erken dönem komplikasyonlar (anastomoz 

kaçakları, pelvik sepsis gibi) arasında anlamlı fark gözlenmezken, anastomoz 

dalıkları, poș disfonksiyonu, end ileostomiye geçiș, uzun dönem komplikasyonlar 

CH grubunda anlamlı oranda fazla bulunmuștur.

CH’de cerrahinin planlanma süreci karmașıktır ve her hasta multidispliner olarak 

kendi özelinde değerlendirilmelidir. Cerrahın eğitimi, kullanacağı yöntemle ilgili 

uzmanlığı da bu süreçte belirleyici olacaktır. 

PERİANAL FİSTÜL VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Crohn hastalığında kompleks perianal fistül varlığı durumunda tıbbi tedaviler ile 

cerrahi tedavileri doğrudan karșılaștıran prospektif çalıșma bulunmamaktadır. 

Mevcut kılavuzlar fistülü kontrol etmede her iki yaklașımın da birarada kullanılması-

nı önermektedir.

Cerrahi Drenaj
Yapılan çalıșmalardaki hasta gruplarının heterojenitesi ve retrospektif olușları 

nedeni ile perianal fistüllerde tek bașına anti-TNF tedavi ile anti-TNF + cerrahi 

kombinasyonunun birbirine üstünlükleri gösterilememiștir.

Anti-TNF tedavisi, vedolizumab ve ustekinumab kullanan hasta grubunda primer 

anastomoz yapılmasının güvenli olduğu bildirilmiștir.

Striktür ve obstrüktif semptomlar olușturmayan sınırlı hastalık varlığında (ileal 

tutulum <40 cm) laparoskopik rezeksiyon, infliksimab tedavisine alternatif bir 

seçenektir. 

Çok merkezli Avrupa çalıșmasında, konvansiyonel tedavinin bașarısız olduğu 143 

hasta alınmıș ve rezeksiyon infliximab kollarına randomize edilmiș. 12 aylık takip 

süresinin sonunda postop kompliksyonlar ve yașam kalitesi skorları açısından hasta 

grupları arasında anlamlı farklılık saptanmamıștır. Aynı grupta ortalama 4 yıllık takip 

süresinde, infliksimab tedavisi alan hastaların %37’sine rezeksiyon gerektirirken, 

cerrahi kolundaki hastaların %26’sın anti-TNF ihtiyacı olmuștur. 

Bir tek kolon segmenti etkilendiğinde, segmental kolon rezeksiyonu bir seçenek 

olabilir. Birden fazla etkilenen kolon segmentinin tutulumu varlığında genellikle 

tercih edilen yaklașım subtotal/total kolektomidir. Üç yöntemin karșılaștırıldığı bir 

meta-analizde nüks ve komplikasyonlar açısından fark gösterilmemiș olsa da bir 

bașka meta-analizde komplikasyon oranları segmenter rezeksiyonda en yüksek, 

subtotal kolektomide en düșük bulunmuștur Tüm bunlar göz önünde bulunduruldu-

ğunda subtotal kolektomi daha güvenli bir prosedür gibi görünmektedir. Burada 

unutulmaması gereken subtotal kolektomide nüks ve tekrarlayan cerrahi gereksini-

minin total proktokolektomiden fazla olduğudur. 

Daha önce ince bağırsak rezeksiyonu da geçiren hastalarda hastalıklı segmente 

segmenter rezeksiyon yapılması ön planda tercih edilen yöntem olmalıdır.

Saptırıcı Stoma
Tedaviye refrakter kolonik Crohn hastalığında önemli 2 seçenek mevcuttur.

Șiddetli aktif hastalık varlığında subtotal/total kolektomi öncesi saptırıcı bir ileostomi 

ile yoğunlaștırılmıș tedavi hastayı acil cerrahiden kurtarabilir ve perioperatif dönem-

deki hazırlıkların ve cerrahi planının optimizasyonunu sağlayabilir.

2021’de yapılmıș olan PISA çalıșmasında perianal fistüllü hastalar (tek açıklığı olan 

tek fistül) 1 yıl süre ile kronik seton drenajı yapılanlar, 6 ay süre ile anti-TNF alanlar 

ve 4 ay süre ile anti TNF + fistüle plasti uygulananlar olarak 3 gruba ayrılmıș, takip 

süresinin sonunda en çok nüks seton uygulanan grupta en az nüks ise anti TNF 

+ fistül plasti grubunda görülmüștür. Yașam kalitesi açısından gruplar arasında 

anlamlı farklılık saptanmamıștır.

Günlük pratikte öneri, seton drenajı ile perianal sepsisin kontrol altında tutulması 

ve anti-TNF verilebilmesi için uygun șartların sağlanmasıdır. Hastaların mutlaka 

perianal muayenelerinin yapılıp genel cerrahi ile konsülte edilmeleri gereklidir.

İntersfinkterik Fistül Traktının Ligasyonu (LIFT)
Perianal fistüllerin cerrahi tedavileri arasındaki son seçeneklerden biridir. Kompleks 

fistüllerin tedavisinde kullanılır. LIFT, özellikle düșük yerleșimli ve intersfinkterik 

nitelikteki perianal fistüller için etkili bir tedavi seçeneği olarak kabul edilir. Nispeten 

düșük komplikasyon oranlarına sahiptir ve bazı diğer cerrahi tekniklere göre anal 

kontinansı daha iyi korur. Ancak, bașarısı fistülün özelliklerine ve hastanın bireysel 

faktörlerine bağlı olarak değișebilir.

Genel olarak, veri yetersizliği nedeniyle, perianal CD fistüllerinin tedavisinde LIFT’in 

rolü belirsizliğini korumaktadır.

Endorektal İlerletme Flepleri
Crohn hastalığı ve kompleks perianal fistülleri olan hastalar için terapötik bir 

seçenektir.

Bir meta-analizde, Stellingwerf ve arkadașları, Crohn hastalığı perianal fistülleri 

olan 35 hastada %61 bașarı oranı gözlemlediler, bu da intersfinkterik fistül traktının 

ligasyonu [LIFT] prosedürünün bașarı oranından [%53] anlamlı bir șekilde farklı 

değildi. Ancak, flep sonrası inkontinans oranları önemli ölçüde daha yüksekti [7,8% 

ve 1,6%].

Fibrin Glue Uygulamaları
Kompleks perianal Crohn hastalığı olan hastalar için sınırlı etkinliğe sahip olabilecek 

potansiyel bir tedavi yöntemi olabilir. Fibrin glue’nin etkinliği ile ilgili yapılmıș 

çalıșmaların tümünün ortak özelliği, bu tekniğin nispeten iyi güvenlik profiline sahip 

olması ve hiçbir çalıșmada sfinkter hasarının bildirilmemiș olmasıdır.

Kök Hücre Tedavileri
Saptırıcı stoma

Tıbbi veya cerrahi müdahalelere dirençli kompleks perineal Crohn hastalığının 

neden olduğu pelvik sepsis ve semptomlar, bir yönlendirici stoma ile kontrol altına 

alınabilir. Ancak, fistül iyileșme oranı ve stoma kapatma oranı sınırlıdır.

Yapılan çalıșmaların kanıt düzeyi düșük olup diğer seçeneklerle karșılaștırmalı 

değildir. 16 kohortu içeren 566 hastalık bir meta-analizde klinik yanıt %63.8 olarak 

bildirilmiș ancak stoma kapatılması sonrası hastalık nüks oranları oldukça yüksek. 

Saptırıcı stoma ile beraber anti-TNF kullanımının devam edildiği tek merkezli 77 

hastalık çalıșmada nüks oranları daha düșük olup, bu kombinasyon daha iyi bir 

alternatif olabilir. Saptırıcı stoma geniș rezeksiyon veya proktokolektomiye alternatif 

bir seçenek olarak sunulabilir. Kalıcı stomanın kabul edilmesine kadar hastaya 

zaman tanıyabilir.

CROHN HASTALIĞINDA PERİOPERATİF OPTİMİZASYON

Crohn hastalığında tıbbi tedavideki gelișmelere rağmen, cerrahi gereksinimi 

%20-%30 arasında değișmektedir. Ameliyat sonrası komplikasyonlar, İBH 

cerrahisi geçiren hastalarda yaygındır. Özellikle de acil cerrahiler sonrası kompli-

kasyon risk daha yüksektir.

Preoperatif nütrisyon durumu kontrol edilmelidir.
Ağır malnütrisyon (BMI <18,5 kg/m2 ve son zamanlarda vücut ağırlığının %10’un 

üzerinde kaybı), özellikle intra-abdominal sepsis ve artmıș mortalite ile ilișkilidir. 

Cerrahi planlanan tüm hastaların beslenme durumlarının ve malnütrisyon riskleri-

nin değerlendirilmesi gerekir. Malnutrisyon riski altındaki hastalara oral beslenme 

takviyesi verilmelidir. Eğer oral beslenme takviyeleri tolere edilemiyorsa, enteral 

beslenme düșünülmelidir ve beslenme hedefleri enteral yolla sağlanamıyorsa 

parenteral beslenme kullanılmalıdır. 

Avrupa Parenteral ve Enteral Beslenme Derneği (ESPEN), büyük barsak cerrahisi 

geçirecek ve hafif derecede malnütrisyon yașayan hastalarda cerrahi öncesi 7-10 

gün süreyle beslenme desteği önermektedir. 

Elektif cerrahi ideal olarak malnütrisyon tedavi edilene kadar ertelenmelidir. 

Ancak, acil bir durumda bu mümkün olamayacağından yapılacak operasyonun 

türü komplikasyon riskini en aza indirecek șekilde planlanmalıdır. 

Preoperatif serum albümin değerleri kontrol edilmelidir. 
Hipoproteinemi (albumin <30 g/L), ciddi inflamasyon varlığında veya malab-

sorpsiyona bağlı oldukça sık görülse de beslenme durumunu tümü ile yansıt-

maz. Bu düzeydeki hipoproteinemi, postoperatif intra-abdominal sepsis riskiyle 

ilișkilidir. İntravenöz albumin kullanımını destekleyen kanıt zayıftır ve beslenme 

desteği tek bașına düșük albumin seviyelerini normale döndürmek için çok 

olası değildir. Ancak beslenme albümin değerlerini yükseltmede önemli bir 

destekleyici önlemdir.

Preoperatif Anemi
Preoperatif anemi (erkeklerde Hb <130 g/L ve kadınlarda <120 g/L) postoperatif 

intra-abdominal sepsis riskini artırır. Aneminin düzeltilmesi kanama, anastomoz 

kaçakları, postoperatif perforasyon, pnömoni gibi septik komplikasyonların da 

azaltılmasını sağlar. Aneminin erken tanınması ve tedavi edilmesi önemlidir. 

Tercihen oral veya intravenöz demir preperatlarının kullanılması önerilir.

Kortikosteroidler
Kortikosteroid tedavisi sırasında cerrahi geçiren hastalar postoperatif enfeksiyöz 

komplikasyonlar ve anastomoz kaçakları açısından artmıș risk altındadır. Özellikle 

de yüksek dozda steroid alanlarda (40 mg prednizolon veya daha fazlası) risk en 

fazladır. Elektif olarka planlanmıș cerrahilerden önce kortikosteroidler mümkünse 

kesilmeli veya mümkün olan en düșük doza geçilmelidir. 

Thiopurinler
İmmünsüpresif tedavinin (tiyopürinler ve metotreksat) cerrahiye kadar kullanımı 

ile ilgili postoperatif komplikasyon riskinde bir artıșla ilișkili olduğuna dair veri 

yoktur. 

Anti-TNF’ler
Perioperatif dönemde anti-TNF tedavisi alan Crohn hastalarında cerrahi kompli-

kasyon riski ile ilgili sistemik derleme ve meta-analizlerde, enfeksiyöz komplikas-

yon riskinde küçük bir artıș olduğunu göstermektedir ancak bu risk, kortikosteroid 

kullanımı riskinden daha azdır.

Operatif risk, anti-TNF tedavisine ek olarak fistül varlığı, apse varlığı, düșük 

albumin, anemi ve kortikosteroid kullanımı gibi diğer risk faktörlerine dayanmak-

tadır. 

Crohn hastalığında riskin anti-TNF ilaç seviyeleri ile ilișkili olduğuna ișaret eden 

yayınlar da bulunmaktadır. Hastanın klinik durumu uygun ise infliksimab için 

cerrahi öncesinde 6-8 hafta, adalimumab için ise 4 hafta öncesinde kesilmesi 

önerilebilir. Kesmek uygun değil ise enjeksiyonların operasyondan önce mümkün 

olduğunca uzun bir ara ile düzenlenmesi önerilir. 

Hastaların perioperatif medikal tedavilerinin düzenlenmesinde cerrahinin türü de 

önemlidir. Proktokolektomi geçiren hastalarda, kortikosteroidler yara yeri 

iyileșmesini bozacaktır. İki așamalı IPAA prosedürü, anti-TNF tedavisi alan 

hastalarda üç așamalı prosedürden daha fazla komplikasyon riski tașımaktadır. 

Poș cerrahisi, doğasında bulunan risklerle karmașıktır ve poș olușumunda 

basamaklı bir yaklașımhem kortikosteroid kullanan hastalarda hem de anti-TNF 

kullanımı durumunda daha emniyetli olacaktır. Kortikosteroid ve anti-TNF’lerin 

kesilebildiği hastalarda elektif cerrahi daha uygun olacaktır. 
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İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında (İBH) cerrahi tedavi gereksinimi hastalık 

süresiyle ilișkilidir. Bu konudaki bir metananalizde Crohn hastalığında 1. yılda % 

16 olan cerrahi sıklığı, 10. Yılda % 45’e çıkmakta, ülseratif kolit için bu oranlar % 

4.9 ve % 15.6 olarak verilmektedir.(1) 

Crohn hastalığında henüz komplikasyon gelișmeden yapılan etkin bir tedavinin 

cerrahi ihtiyacını azaltabileceği düșünülmektedir. Akut șiddetli ülseratif kolitte 

etkin bir medikal tedavi kolektomi ihtiyacını öteleyebilir ve hatta bazı hastalarda 

cerrahi gerekisnimini tamamen ortadan kaldırabilir. Ancak erken biolojik tedavinin 

(tanıdan itibaren 3 yıl içinde) Crohn hastalığında cerrahi ihitiyacını azalttığını 

gösteren meta analiz verisi mevcutken, durum ülseratif kolit için tam tersidir.(2,3) 

Bunun nedeni muhtemelen, erken biolojik tedavinin ülseratif kolitte etkin 

olmaması değil, bu tedaviye ihtiyaç gösteren ülseratif kolit vakalarının daha ağır 

vakalar olmasıdır.

ÜLSERATİF KOLİTTE CERRAHİ TEDAVİ
ÜK açısından cerrahi tedavi bașlıca iki durumda gerekli olabillir:

1- Ağır șiddetli ülseratif kolit (ÜK)

2- Medikal tedaviye yanıtsız (refrakter) kronik aktif kolit

• Ağır șiddetli ÜK ilk atakta %10-20, kronik hastalık zemininde %30-40 oranında 

kolektomi gerektirebilir.(4)

• En fazla kabul gören cerrahi operasyon șekli restoratif total proktokolektomi ileal 

poș anal anastamoz operasyonudur. Seçilmiș hastalarda rektum koruyucu total 

kolektomi planlanması söz konusu olabilir.(5)

• Nadiren kalıcı end ileostomi hasta için en uygun tedavi olabilir. Cerrahi tedavi 

kararı multidisipliner bir konseyde hastanın yașı, hastanın istekleri, kadınlarda 

gebelik isteği gibi çeșitli faktörler göz önüne alınarak alınmalıdır.

• Proktokolektomi operasyonunun çeșitli biçimleri vardır, genel anlamda restorati-

STRİKTÜR VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında fibroblast infiltrasyonu, düz kas kompozisyo-

nundaki değișim ve kollajen birikimi sonucu bağırsak duvarında yapısal değișiklikler 

olușturarak striktürlere yol açar. CH tanısından sonraki ilk on yılda hastaların üçte 

birinden fazlasında strüktür gelișir. 

Striktürler; inflamatuar, fibrotik veya ikisinin karıșımı olabilir. Mevcut preoperatif 

görüntüleme yöntemleri kullanılarak inflamasyon ile fibrozis arasındaki ayrımı yapmak 

her zaman mümkün olmaz ancak tedavi planlanırken bu ayrım oldukça önemlidir. 

Crohn hastalığında striktür varlığında tedavi planlanırken, darlığın fibrotik mi 

inflamasyona ikincil mi olduğu, prestenotik dilatasyonun olup olmadığı, tutulan 

segmentin uzunluğu ve striktürün lokasyonu, endoskopik tedavilerin uygulanabilirli-

ği mutlaka değerlendirilmelidir. 

İnflamatuvar darlıklarda medikal tedavilere yanıt iyi iken fibrotik darlıklarda cerrahi 

tedavileri ön planda düșünmek gerekir. Kısa segment darlıklarda endoskopik 

tedaviler de bir seçenek olabilir. Malignite gelișimine bağlı olușan bir darlıkta tedavi 

seçenekleri arasında rezeksiyon veya palyatif stentleme yer alır. Tedavi planlanırken 

Crohn hastalığının tekrarlayıcı doğası göz önünde bulundurulmalıdır. Rezeksiyon 

planı yapılacaksa hastada tekrarlayan rezeksiyon öykülerini göz önünde bulundur-

mak ve hastayı kısa bağırsak riski açısından da değerlendirmek gereklidir. Aynı 

șekilde balon dilatasyonu yapılacak hastalarda da nüks riskinin varlığı göz ardı 

edilmemelidir. Geleneksel olarak bağırsak uzunluğunun korunması her durumda 

önceliklidir ancak, hastalıklı mezenterinin korunması, nüks riskinde bir artıșa neden 

olacaktır. Bu zorlu klinik senaryoda sonuçları iyileștirmek için hastanın multidisipli-

ner bir ekip tarafından tüm yönleri ile değerlendirilmesi gerekir. Preoperatif faktörle-

rin, darlık sonrası sonuçlarda önemli katkıda bulunduğu da unutulmamalıdır; bunlar 

arasında batın içi sepsis varlığı, albumin, karın içi apse ve hastanın almakta olduğu 

steroid ve biyolojik tedavileri de dahil olmak üzere kullandığı ilaçlar yer almaktadır.

Orta dereceli bir prestenotik dilatasyon, dilatasyon olmayıșı ve ileri derecede 

dilatasyon varlığına göre anti-TNF ye iyi yanıt ile ilișkili bulunmuștur. Aynı șekilde 

yapılan hastalarda, drenaj yapılmadan cerrahi yapılanlara göre komplikasyon 

oranları ve stoma gereksiniminin daha az olduğu gösterilmiștir. 

Crohn hastalığında penetran davranıș paterni varlığında acil rezeksiyondan kaçınıl-

malıdır. Çünkü penetran hastalığın kronik ve komplike olușu, operasyon sonrası 

kalan gastrointestinal traktın bütünlüğünü korumada olușabilecek güçlükler, 

beslenme ilișkili doğabilecek problemler, postoperatif iyileșmeyi etkileyebilecek 

immünsupresif ilaçların kullanımı göz önüne alındığında bu hastaların cerrahisinin 

de komplike olduğu açıktır.

Karın duvarı apseleri, rektus kılıfı ve psoas kasını içeren retroperitoneal apseler, 

karın içi apselere göre daha az yaygın ancak kontrol altına alınması daha zor 

durumlardır. Bu hastalarda mutlaka erken dönemde cerrahi tedavi gereklidir.

Apse nedeni ile peritonit gelișmiș olgularda da cerrahi tedavi zorunludur. İdeal 

olarak, cerrahi batın içi sepsisin kontrol altına alınması sonrasında planlı șekilde 

gerçekleștirilmelidir.

ÖZEL DURUMLAR

Enterovezikal ve Enterovajinal Fistül Varlığı
Bu tür fistüllerin varlığı Crohn hastalığında nadir ancak önemli bir sorundur. Yöneti-

mi ile ilgili veriler de kısıtlıdır. Enterovezikül fistüllerde, sigmoid kaynaklı fistül, Crohn 

hastalığının diğer komplikasyonlarının varlığı, obstrüksiyon gelișmesi, batın içi apse, 

üreterde tıkanıklık, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonları cerrahi endikasyon oluștur-

maktadır. 

Enterovajinal fistüllerle ilgili 47 hastalık bir seride, antibiyotiklerin kalıcı bir yararı 

olmadığıi tiyopürinlerin %13 tam ve %24 kısmi yanıt sağladığı, anti TNF tedavisi 

ile %17 tam ve %30 kısmi yanıt sağlandığı gösterilmiștir. Aynı seride üçte bir 

hastaya cerrahi uygulanmıș, ilk cerrahide %22 tekrarlı cerrahiler sonrası %39 unda 

tam yanıt elde edilmiștir. Fistül kapanması hastaların sadece üçte birinde gerçek-

leșmiștir. 

ve ve non-restoratif olarak 2 ana gruba ayrılır. Restroratif proktokolektomi tek 

așamalı, iki așamalı ve üç așamalı olarak yapılabilir. Cerrahi tekniğin detayı ve 

hangi yöntemin hasta için daha uygun olacağı cerrah ve gastroenterolog tarafın-

dan tartıșılmalı ortak bir karar alınarak hastaya açıklanmalıdır. 

1- Ağır șiddetli kolit tedavisi bu yazının ÜK tedavisi kısmında tartıșıldığı için burada 

detaylandırılmayacaktır. Akut șiddetli kolitin primer tedavisi intravenöz kortikostero-

iddir, hasta hastaneye yatırılarak takip edilir ve cerrahi ekibin hastanın durumundan 

haberdar olması lazımdır. 3. günde steroid tedavisine yanıt vermeyen hastada IV 

infliximab ya da siklosporin kullanılır. Hastayı cerrahi tedaviden kurtarmak adına 

(kurtarma tedavisi) yapılan tedavi șekillerinde Infliximabın hangi doz ve sıklıkta 

kullanılması gerektiği konusunda ECCO rehberinde yeterli kanıt olmadığı bildiril-

mektedir.(4) Bunun haricinde çeșitli ardıșık kurtarma tedavileri șekilleri denenmiștir.

2- Medikal tedaviye refrakter hastalıkta da cerrahi tedavi gerekli olabillir. 

Cerrahi tedavinin zamanlaması da cerrahi tedavi kararı vermek kadar önemlidir. 

Gecikmiș bir cerrahi kararı hastanın optimal durumda operasyona verilmesini 

enegelleyebilir. Hastayı uzun süreli kombine immunsüpresyona maruz bırakmanın 

enfeksiyon riski mevcuttur. Uzun süreli baskılanamayan inflamasyon, beslenme 

desteği olmadan kașeksi yaratarak hastanın enfeksiyona açık hale gelmesine 

ayrıca postoperative komplikasyon açısından daha riskli olmasına neden olacaktır. 

Bu durum özellikle uzun süreli kortikosteroid tedavisine maruz kalan steroid bağımlı 

hastalık için geçerlidir. 

• ECCO 2022 rehberinde 20 mg dan daha yüksek dozlarda prednizolonun 6 

haftadan fazla kullanılmasının poș komplikasyonlarını artıracağı uyarısı yapılmıș-

tır.(4) Aynı rehberde azathioprine siklosporinin postop komplikasyon riskini 

artırmadığı ancak biolojik kullanımı ile poș komplikasyonlarında artıș olabileceği 

bildirilmiștir.(4)

• İdeal șartlarda enfekisyon riskini azaltmak için operasyon öncesinde steroid ve 

biolojik tedavi kesilmiș olmalıdır. Ancak steroid bağımlı bir hastada biolojik tedavi 

olmadan hastayı operasyona kadar idame ettirmek genellikle mümkün olmaya-

caktır. Bu nedenle genellikle hasta biolojik tedavi alırken cerrahiye devredilmek-

tedir. Bu durumda hastanın durumu cerrahi ekip tarafından değerlendirilir ve 

hasta açısından en uygun tedavi șekline (3 așamalı ya da modifiye 2 așamalı 

cerrahi gibi) karar verilir.

Cerrahi Tedavinin Komplikasyonları ve Yönetimi
Poș ile ilișkili postop komplikasyonlar arasında en sık görülen poșittir. Poșit uzun 

dönem takipte hastaların % 80 gibi çok büyük bir kısmında ortaya çıkar (g1). Poș’un 

Crohn hastalığı, afferent loop ileiti ve cuffitis diğer komplikasyonlarıdr. Ülseratif kolit 

hastasında, cerrahisi sonrası dönemde, rektumun anastamoz için bırakılmıș kısa 

rektum segmentinde ülseratif kolitin nüks etmesi cuffitis olarak adlandırılır. Bu tablo 

poș ile ilișkili diğer komplikasyonlardan farklıdır ve ülseratif kolit gibi tedavi edilir. 

Poșit poșun mukozal inflamasyonu olup aslında mikrobiota değișikliği ile meydana 

gelen bir tür ileittir. Ana tedavi șekli antibiotik tedavisi ile mikrobiotayı modifiye 

etmektir. Bazı vakalarda sık tekarlayan poșit atakları görülür. Bazı vakalarda steroid 

refrakter kronik bir poșit hali meydana gelebilir. Poșit hali 4 haftadan kısa sürdü-

ğünde akut, 4 haftadan uzun sürdüğünde kronik olarak adlandırılır. Yılda 3 kereden 

fazla atak olduğunda tekrarlayıcı olarak adlandırılır. Poșit tedavisinde sıklıkla metro-

nidazol ve ciprofloksasin kullanılmaktadır. Her iki ilacın da etkin olduğu gösterilmiș-

tir.(6) Rifaximinin plaseboya göre daha etkin olmadığını gösteren 1 adet rkç mevcut-

tur.(6,7) Kronik antibiotik refrakter poșitte biolojik tedavi kullanılabillir, Infliximabın 

adalimumab ve vedolizumabdan daha etkin olabilemektedir.(8)

Çok daha az görülen poș’un Crohn hastalığı olarak tanımlanan durum ülseratif kolit 

tanısı ile poș cerrahisi geçirmiș bir kișide meydana gelen Crohn hastalığında 

görülen fistül ve obstrüksüyon gibi komplikasyonların ortaya çıkmasıdır. Poș 

cerrahisi sonrası prevalansı % 10 civarındadır.(6) Bu hastaların bir kısmında afferent 

urve içinde de inflamasyon meydana gelmekte ve bu hastaların durumu sadece 

bu alana sınırlıysa afferent loop ileiti olarak adlandırılmaktadır. Poșun Crohn hastalı-

ğı ayırıcı tanısı güç bir durumdur, perianal MR gibi gerekli radyolojik görüntülemeler 

yapılarak operasyonu gerçekleștiren cerrahi ekip ile birlikte değerlendirilmelidir, 

çoğu zaman komplike bir perinal Crohn hastalığı gibi tedavi edilmeleri gerekmekte-

dir. En önemli sorun bazı hastalarda tekrarlayan komplikasyonlar nedeniyle poșun 

kullanılamaması ve hastanın kalıcı ileostomiye mecbur kalmasıdır. Poșun Crohn 

hastalığının erken yașta tanı alan ve erken yașta cerrahiye verilen hastalarda, 

ailesinde İBH yükü olanlarda ve sigara içenlerde daha sık görülür.(9) 

CROHN HASTALIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Endikasyonları

• Komplike Crohn hastalığı: stenozan hastalık ve penetran hastalık

• Perianal hastalık

• Tedavi yanıtsızlığı

• Displazi ve malignite gelișimi

• Acil cerrahi gerektirecek durumlar

LOKALİZE İLEOÇEKAL HASTALIKTA CERRAHİ

Lokalize ileoçekal tutulumlu Crohn hastalığında cerrahi, semptomların kontrol altına 

alınması, komplikasyonların önlenmesi ve yașam kalitesinin arttırılması için tedavi 

seçeneklerinden biridir. Genellikle cerrahi striktür veya obstrüksiyon varlığında, 

fistüllerin veya apselerin drenajı veya inflamasyonun bölgesel kontrolü gerektiğinde 

ilk seçenek olarak karșımıza çıkar.

LIRIC çalıșmasında konvansiyonel tedavilere yanıtsız bir hasta grubu laparoskopik 

ileoçekal rezeksiyon ve infliximab gruplarına ayrılmıș ve takipte iki tedavi seçeneği 

arasında anlamlı farklılık olmadığı gösterilmiștir. Ortanca 4 yıllık takip süresi boyun-

ca, infliksimab grubundaki hastaların yaklașık üçte birine cerrahi gerekirken cerrahi 

grubundaki hastaların yaklașık dörtte birine infliksimab gerekmiștir. 

Crohn hastalığında birçok klinik çalıșmada gösterilmiștir ki biyolojiklere yanıt oranları 

genellikle uzun süreli hastalığı olan veya farklı tedavilere dirençli olduğu kanıtlanmıș 

hastalarda daha düșüktür. Verilen tedavilere yanıt olasılığının azalması göz önüne 

alındığında, tıbben dirençli ancak cerrahi olarak tedavi edilebilir lokalize hastalığı 

olanlarda cerrahi yaklașımlar yașam kalitesini geri kazandırmak ve uzun süreli 

kontrolsüz inflamasyondan, uzun süreli steroid kullanım ihtiyacı, çoklu ilaç tedavile-

rinden kaynaklanan komplikasyon risklerini azaltmak için bir alternatif olarak değer-

lendirilmelidir. İleoçekal rezeksiyon konvansiyonel tedavilerin bașarısız olduğu veya 

konvansiyonel tedavilere yanıt alındığı halde takipte nüks gelișen lokalize ileoçekal 

hastalık varlığında ve ilaç kullanmak istemeyen hastalarda da tercih edilebilir. 

kısa sürede gelișmiș belirgin obstrüktif semptomların varlığında anti-TNF’lere yanıt 

daha iyi olacaktır. 

Akut obstrüksiyonda hastalar genellikle șiddetli bulantı, kusma, karın șișkinliği ve 

gaz-gaita çıkıșının olmaması ile bașvurur. Bu hastalarda öncelikle konservatif 

tedaviler (bağırsak istirahati, nazogastrik sonda takılması ve hidrasyon gibi) ve 

sonrasında planlanmıș bir cerrahi tedavi tercih edilmelidir. Konservatif tedaviler 

elektif cerrahi öncesi beslenme ve immünsüpresyon durumunun optimize edilmesi-

ni sağlar. 

Klinik veya radyolojik olarak peritonit, bağırsak iskemisi bulguları ve perforasyon 

mevcutsa acil cerrahi tedavi gerekir. 

Endoskopik balon dilatasyonu, tek bașına veya diğer tedavi yöntemleriyle birlikte 

kullanılabilir. Crohn hastalığına bağlı darlıklarının ve anastomoz darlıklarının cerrahi 

rezeksiyon veya striktüroplasti ihtiyacını önleyebilir veya geciktirebilir. Özellikle kısa 

segment (<5 cm) darlık varlığında, düz, kolonoskop ile kolay ulașılabilir izole 

darlıklarda, ileokolik anastomoz darlıklarında cerrahiye bir alternatif olarak hastanın 

tercihine sunulabilir. 

Duodenal darlıklar için endoskopik müdahalenin bașarı oranı, diğer bölgelere göre 

daha düșüktür. Endoskopik olarak erișilebilen ileal darlıklar da balon dilatasyonuna 

uygundur, ancak komplikasyon oranları ve nüks oranları daha yüksektir. Balon 

dilatasyonu sırasında en sık görülen komplikasyonlar kanama ve perforasyondur. 

Edoskopik olarak uygulanabilecek bir diğer seçenek dar segmente yönelik stent 

uygulanmasıdır. Endoskopik yöntemlerin bașarısı yüksek olsa da tekrarlayan 

uygulamalar gerekebileceği, nüks görülebileceği ve takiplerinde rezeksiyon ihtiyaç-

ları gelișebileceği de unutulmamalıdır. 

Striktüroplasti
Bağırsak uzunluğunun kaybına yol açmadığından ince bağırsak darlıklarının cerrahi 

tedavisi için tercih edilen bir yöntemdir. Özellikle daha önce ince bağırsak rezeksi-

yonu geçirmiș ve kısa bağırsak riski bulunan hastalarda öncelikli tercih olmalıdır. 

bağırsak uzunluğunun korunmasını maksimize etmek önemlidir. İBH cerrahının 

farklı türdeki cerrahi yöntemleri, gelenksel ve geleneksel olmayan striktüroplastileri 

tanıması önemlidir. Kolonik dalrıklarda striktüroplasti önerilmez.

Diversiyon
Crohn hastalığında, genellikle perianal fistül hastalığı için veya yüksek riskli bir 

anastomozdan kaçınmak için kullanılır. Bunun yanında obstrüksiyon gelișimini 

önlemek için de (örn. anal kanalda darlık varlığı) bir seçenek olabilir. Diversiyon 

seçenekleri arasında ileostomiler ve kolostomiler bulunur. 

PENETRAN CROHN HASTALIĞI 

Genel olarak penetran hastalık; antibiyotik veya perkütan drenaj ile tedavisi bașarı-

sız olan batın içi veya retroperitoneal yerleșimli apseler, perforasyon, devam eden 

semptomu bulunan fistüller, medikal tedaviye yanıtsızlık ve septik durumlar gibi 

nedenlerle cerrahi için birçok endikasyon barındırır. 

İntraabdominal apse varlığında tek bașına antibiyoterapi yetersizdir ve apse 

varlığında mevcut immunsupresif tedaviye devam edilmesi batın içi enfeksiyon 

riskini arttıracaktır. Bu nedenle belirgin ve erișilebilir intraabdominal apselerin 

ultrasonografi ve/veya BT eșliğinde perkütan drenajı ve antibiyoterapi her zaman 

tedavide birinci seçenek olmalıdır.

İntraabdominal apsenin drenaj ve antibiyoterapi ile kontrol altına alınmasından 

sonra ilgili bağırsak segmentinin rezeksiyonu için cerrahi gerekliliği hasta özelinde 

değerlendirilmelidir. Lokalize apselerin drenaj ve antibiyotikle tedavisinden sonra 

her zaman cerrahi gerekli olmayabilir ancak drenaj sonrası rezeksiyon yapılanlarda 

yapılmayanlara oranla nüks riskinin daha düșük olduğu gösterilmiștir. 

Rezeksiyon sonrası kısa bağırsak riski olușturan durumlar (örn. uzun segment 

tutulumu) var ise rezeksiyon ötelenebilir. Direçli hastalık varlığı, darlık varlığı, entero-

kutan fistül varlığında cerrahi ihtiyacının olabileceği bilinmelidir. Yapılan çalıșmalar-

da, drenaj yapılarak batın içi apse kontrolü ve antibiyotik tedavisi sonrasında cerrahi 

10 cm’den kısa olan darlıklarda, birden fazla darlık varlığında veya bağırsak uzunlu-

ğunu koruma ihtiyacının olduğu durumlarda öncelikle tercih edilir. Eșlik eden fistül, 

apse, premalign/malign lezyon varlığında striktüroplasti tercih edilmez.

Geleneksel Heineke-Mikulicz striktüroplasti genellikle 10 cm uzunluğa kadar olan 

darlıklar için kullanılırken, 10-25 cm arası orta uzunlukta darlıklar için Finney prose-

dürü gibi modifiye edilmiș bir teknik ve daha uzun darlıklar için bir enteroenterosto-

mi (Michelassi prosedürü) kullanılmaktadır. Uzun (>20 cm) terminal ileal darlığı 

olan hastalar için D’Hoore tekniği tanımlanmıștır. Bu, terminal ileumun modifiye 

edilmiș bir yan-yana striktüroplastisidir ve Michelassi tekniği gibi izoperistaltiktir. 

Cerrahi morbidite, darlık uzunluğuyla ilișkili değildir ve genellikle %8-15 aralığında-

dır. Uzun vadeli sonuçlar olumlu olup, striktureplastinin rezeksiyona kıyasla daha 

iyi sonuçlar sağladığını göstermektedir. 

Rezeksiyon
İleokolik rezeksiyon, Crohn hastalığında özellikle de ileal dalrık varlığında en sık 

yapılan cerrahidir. Son yayınlar, ileokolik rezeksiyon yapılan hastalarda mezenteri de 

rezeksiyona dahil etmenin nüks riskini azaltabileceğini göstermektedir. Nüksü en aza 

indirmek için öneri, terminal ileal darlıklar için mezenterik rezeksiyon veya mezenteri 

dıșarıda bırakan bir anastomoz (örneğin Kono-S anastomozu) yapmaktır. 

Multiple darlığı olan hastalarda eğer geride yeterli ince bağırsak uzunluğu mevcutsa 

ve tüm striktür alanlarını içerek șekilde bir rezeksiyon yapılabiliyor ise çoklu striktü-

roplasti yerine cerrahi rezeksiyon tercih edilmelidir. Kompleks cerrahiden kaynakla-

nabilecek potansiyel postoperatif komplikasyonlar, kısa bağırsak riski, hastanın 

peroperatif durumu (kortikosteroid ve immünsüpresif ilaç kullanımı, serum albümin 

değeri, anemi varlığı, beslenme durumu) göz önünde bulundurularak uygun 

yönetim planlanmalıdır.

Crohn hastalığında ince bağırsak obstrüksiyonuna bağlı cerrahi gerektiğinde, 

bağırsağı mümkünse cerrahi öncesi MR enterografi ile detaylı olarak değerlendir-

mek önemlidir. MR enterografi, inflame darlıklar (yoğunlaștırılmıș medikal tedavi 

bir seçenek olabilir) ile fibrotik darlıkları ayırt etmede değerlidir. Cerrahi planlanırken 

Medikal tedavi tek bașına veya cerrahi ile birlikte bazı hastalara enterovajinal ve 

enterovezikül fistül yönetiminde fayda sağlayabilir gibi görünmektedir. Hastalar, 

multidisipliner toplantılarda tartıșılmalı ve tedavi, hastaların semptomları ve mevcut 

durumları dikkate alınarak bireyselleștirilmelidir.

Enteroenterik Fistüller
Enteroenterik fistüller her zaman klinik bulgu vermez ve uzlașı rehberleri, bunların 

her zaman cerrahi gerektirmediğini kabul etmektedir.

Enterokütan Fistüller
Enterokütanöz fistüller genellikle aktif Crohn hastalığında inflame segmentlerin 

olduğu alanlarda ortaya çıkar ve sıklıkla intraabdominal apse ve luminal darlıkla 

karșımıza gelir. Enterokütanöz fistüller sıklıkla cerrahi olarak tedavi edilir ancak 

anti-TNF tedavisi ile fistül kapanmasının gerçekleștiğini bildiren olgular da mevcut-

tur. 

Tedavi planlanmasında hem hastanın klinik bulguları ve mevcut durumu hem de 

fistülle ilișkili komplikasyonların birlikte değerlendirilmesi gerekir. Örneğin, yüksek 

debili bir fistül nedeni ile meydana gelen malnutrisyon veya fistül ilișkili luminal 

darlık durumunda cerrahi müdahale gerekecektir. 

İmmünsüpresif tedavinin fistül kapanmasındaki rolü hakkında kesin kanıtlar çok 

azdır. Bir fistül aktif inflamasyonla ilișkilendirilmișse, o zaman medikal tedavi faydalı 

olabilir, ancak postoperatif dönemde gelișmiș bir füstülün kapanmasında medikal 

tedavinin yeri olmayacaktır.

Enterokutan fistülü olan 48 hastalık retrospektif bir seride, hastaların 21’inde fistül 

postoperatif dönemde gelișmiști. Hastaların üçte birinde birden fazla fistül traktı 

vardı ve dörtte biri yüksek debili fistüldü. Bu hasta grubuna anti-TNF bașlandığında 

üçte birinde fistülün iyileștiği görüldü ancak bunların yarısı 3 yıllık bir takip süresin-

de nüks etti. Hastaların üçte birinde ise anti-TNF tedavisi sırasında intraabdominal 

apse geliști. Genel olarak hastaların %54’ünde anti-TNF tedavisine rağmen cerrahi 

gerektiği bildirildi. 

İBH’DA CERRAHİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026228

Fistülün karmașıklığının artması (birden fazla trakt, yüksek debili fistül, apse 

gelișimi) mortalite de dahil olmak üzere olumsuz sonuçlarla ilișkilidir. Düșük debili 

enterokutan fistüllerin tedavisinde immünmodülatör ve biyolojik tedavinin yeri 

olabilir ancak yüksek debili ve kompleks fistüllerin kontrolü için cerrahi gereklidir. 

Tüm enterokutan fistülü olan hastaların multidisiplinliner bir ekip tarafından yönetil-

mesi gerekmektedir.

Perforasyon
İnce bağırsak veya kolonda serbest perforasyonu olan hastalarda acil cerrahi 

gereklidir. Hemodinamik olarak stabilizasyonun sağlanamaması, intraabdominal 

sepsis varlığı veya diğer risk faktörleri varlığında (malnütrisyon, albümin düșüklüğü 

veya kronik glukokortikoid kullanımı gibi) primer anastomoz yerine bir diverting 

stoma tercih edilmelidir. Risk faktörü olmayan, stabil hastada primer anastomoz 

bir seçenek olabilir.

CROHN HASTALIĞININ CERRAHİ TEDAVİSİNDE CERRAHİ TEKNİKLER 

Uygun hastada ve cerrahın tecrübesine de bağlı olarak laparoskopik cerrahi ön 

planda tercih edilmelidir. Laparoskopik cerrahi ve açık cerrahi arasında postop 

yönetimde farklılık olmadığını gösteren çalıșmalar olmakla birlikte, laparoskopik 

cerrahide postop komplikasyonların ve insizyonel hernilerin daha az olduğunu 

gösteren çalıșmalar da mevcuttur.

Steroid kullanan hastalarda preop dönemde steroid kesilemedi veya azaltılamadı 

ise geçici stoma açılması bir seçenek olarak düșünülebilir.

Primer anastomoz ve koruyucu stoma veya anastomoz olmadan ve split stoma 

sonrası sekonder anastomoz stratejilerini karșılaștıran çalıșma yoktur. Burada karar 

hastanın mevcut klinik durumuna ve cerrahın tecrübesine göre verilmelidir. Bununla 

birlikte, 6 haftadan uzun süredir ve 20 mg ve üzerinde prednizolon eșdeğerinde 

steroid kullanımın, ameliyat sonrası enfeksiyöz komplikasyonlar ve anastomoz 

kaçakları açısından risk olușturduğu unutulmamalıdır. 

Stoma ile ilgili en sık görebileceğimiz komplikasyonlar; stoma defonksiyonu, 

prolapsus ve herniler, fazla sıvı kaybına bağlı akut renal yetersizliktir.

Proktokolektomi için risk faktörleri; șiddetli refrakter perianal hastalık, kombine 

tıbbi tedavi gereksinimi ve birden fazla biyolojik ilaç kullanımı geçmișidir. Bu hasta 

grubunda erken kolektomi ve end ileostomi bir seçenek olarak tartıșılabilir. 

Perianal hastalık öyküsü ve ileal tutulumu olmayan refrakter pankolonik tutulumlu 

Crohn hastalığı olan seçilmiș hastalarda restoratif proktokolektomi ile ileal poș anal 

anastomoz düșünülebilir. Ancak poș disfonksiyonu ihtimali her zaman akılda 

tutulmalıdır.

Yapılan çalıșmalarda total kolektomi ve IPAA yapılmıș ülseratif kolitli hastalarda 

crohn tanılı hastalar karșılaștırılmıș ve erken dönem komplikasyonlar (anastomoz 

kaçakları, pelvik sepsis gibi) arasında anlamlı fark gözlenmezken, anastomoz 

dalıkları, poș disfonksiyonu, end ileostomiye geçiș, uzun dönem komplikasyonlar 

CH grubunda anlamlı oranda fazla bulunmuștur.

CH’de cerrahinin planlanma süreci karmașıktır ve her hasta multidispliner olarak 

kendi özelinde değerlendirilmelidir. Cerrahın eğitimi, kullanacağı yöntemle ilgili 

uzmanlığı da bu süreçte belirleyici olacaktır. 

PERİANAL FİSTÜL VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Crohn hastalığında kompleks perianal fistül varlığı durumunda tıbbi tedaviler ile 

cerrahi tedavileri doğrudan karșılaștıran prospektif çalıșma bulunmamaktadır. 

Mevcut kılavuzlar fistülü kontrol etmede her iki yaklașımın da birarada kullanılması-

nı önermektedir.

Cerrahi Drenaj
Yapılan çalıșmalardaki hasta gruplarının heterojenitesi ve retrospektif olușları 

nedeni ile perianal fistüllerde tek bașına anti-TNF tedavi ile anti-TNF + cerrahi 

kombinasyonunun birbirine üstünlükleri gösterilememiștir.

Anti-TNF tedavisi, vedolizumab ve ustekinumab kullanan hasta grubunda primer 

anastomoz yapılmasının güvenli olduğu bildirilmiștir.

Striktür ve obstrüktif semptomlar olușturmayan sınırlı hastalık varlığında (ileal 

tutulum <40 cm) laparoskopik rezeksiyon, infliksimab tedavisine alternatif bir 

seçenektir. 

Çok merkezli Avrupa çalıșmasında, konvansiyonel tedavinin bașarısız olduğu 143 

hasta alınmıș ve rezeksiyon infliximab kollarına randomize edilmiș. 12 aylık takip 

süresinin sonunda postop kompliksyonlar ve yașam kalitesi skorları açısından hasta 

grupları arasında anlamlı farklılık saptanmamıștır. Aynı grupta ortalama 4 yıllık takip 

süresinde, infliksimab tedavisi alan hastaların %37’sine rezeksiyon gerektirirken, 

cerrahi kolundaki hastaların %26’sın anti-TNF ihtiyacı olmuștur. 

Bir tek kolon segmenti etkilendiğinde, segmental kolon rezeksiyonu bir seçenek 

olabilir. Birden fazla etkilenen kolon segmentinin tutulumu varlığında genellikle 

tercih edilen yaklașım subtotal/total kolektomidir. Üç yöntemin karșılaștırıldığı bir 

meta-analizde nüks ve komplikasyonlar açısından fark gösterilmemiș olsa da bir 

bașka meta-analizde komplikasyon oranları segmenter rezeksiyonda en yüksek, 

subtotal kolektomide en düșük bulunmuștur Tüm bunlar göz önünde bulunduruldu-

ğunda subtotal kolektomi daha güvenli bir prosedür gibi görünmektedir. Burada 

unutulmaması gereken subtotal kolektomide nüks ve tekrarlayan cerrahi gereksini-

minin total proktokolektomiden fazla olduğudur. 

Daha önce ince bağırsak rezeksiyonu da geçiren hastalarda hastalıklı segmente 

segmenter rezeksiyon yapılması ön planda tercih edilen yöntem olmalıdır.

Saptırıcı Stoma
Tedaviye refrakter kolonik Crohn hastalığında önemli 2 seçenek mevcuttur.

Șiddetli aktif hastalık varlığında subtotal/total kolektomi öncesi saptırıcı bir ileostomi 

ile yoğunlaștırılmıș tedavi hastayı acil cerrahiden kurtarabilir ve perioperatif dönem-

deki hazırlıkların ve cerrahi planının optimizasyonunu sağlayabilir.

2021’de yapılmıș olan PISA çalıșmasında perianal fistüllü hastalar (tek açıklığı olan 

tek fistül) 1 yıl süre ile kronik seton drenajı yapılanlar, 6 ay süre ile anti-TNF alanlar 

ve 4 ay süre ile anti TNF + fistüle plasti uygulananlar olarak 3 gruba ayrılmıș, takip 

süresinin sonunda en çok nüks seton uygulanan grupta en az nüks ise anti TNF 

+ fistül plasti grubunda görülmüștür. Yașam kalitesi açısından gruplar arasında 

anlamlı farklılık saptanmamıștır.

Günlük pratikte öneri, seton drenajı ile perianal sepsisin kontrol altında tutulması 

ve anti-TNF verilebilmesi için uygun șartların sağlanmasıdır. Hastaların mutlaka 

perianal muayenelerinin yapılıp genel cerrahi ile konsülte edilmeleri gereklidir.

İntersfinkterik Fistül Traktının Ligasyonu (LIFT)
Perianal fistüllerin cerrahi tedavileri arasındaki son seçeneklerden biridir. Kompleks 

fistüllerin tedavisinde kullanılır. LIFT, özellikle düșük yerleșimli ve intersfinkterik 

nitelikteki perianal fistüller için etkili bir tedavi seçeneği olarak kabul edilir. Nispeten 

düșük komplikasyon oranlarına sahiptir ve bazı diğer cerrahi tekniklere göre anal 

kontinansı daha iyi korur. Ancak, bașarısı fistülün özelliklerine ve hastanın bireysel 

faktörlerine bağlı olarak değișebilir.

Genel olarak, veri yetersizliği nedeniyle, perianal CD fistüllerinin tedavisinde LIFT’in 

rolü belirsizliğini korumaktadır.

Endorektal İlerletme Flepleri
Crohn hastalığı ve kompleks perianal fistülleri olan hastalar için terapötik bir 

seçenektir.

Bir meta-analizde, Stellingwerf ve arkadașları, Crohn hastalığı perianal fistülleri 

olan 35 hastada %61 bașarı oranı gözlemlediler, bu da intersfinkterik fistül traktının 

ligasyonu [LIFT] prosedürünün bașarı oranından [%53] anlamlı bir șekilde farklı 

değildi. Ancak, flep sonrası inkontinans oranları önemli ölçüde daha yüksekti [7,8% 

ve 1,6%].

Fibrin Glue Uygulamaları
Kompleks perianal Crohn hastalığı olan hastalar için sınırlı etkinliğe sahip olabilecek 

potansiyel bir tedavi yöntemi olabilir. Fibrin glue’nin etkinliği ile ilgili yapılmıș 

çalıșmaların tümünün ortak özelliği, bu tekniğin nispeten iyi güvenlik profiline sahip 

olması ve hiçbir çalıșmada sfinkter hasarının bildirilmemiș olmasıdır.

Kök Hücre Tedavileri
Saptırıcı stoma

Tıbbi veya cerrahi müdahalelere dirençli kompleks perineal Crohn hastalığının 

neden olduğu pelvik sepsis ve semptomlar, bir yönlendirici stoma ile kontrol altına 

alınabilir. Ancak, fistül iyileșme oranı ve stoma kapatma oranı sınırlıdır.

Yapılan çalıșmaların kanıt düzeyi düșük olup diğer seçeneklerle karșılaștırmalı 

değildir. 16 kohortu içeren 566 hastalık bir meta-analizde klinik yanıt %63.8 olarak 

bildirilmiș ancak stoma kapatılması sonrası hastalık nüks oranları oldukça yüksek. 

Saptırıcı stoma ile beraber anti-TNF kullanımının devam edildiği tek merkezli 77 

hastalık çalıșmada nüks oranları daha düșük olup, bu kombinasyon daha iyi bir 

alternatif olabilir. Saptırıcı stoma geniș rezeksiyon veya proktokolektomiye alternatif 

bir seçenek olarak sunulabilir. Kalıcı stomanın kabul edilmesine kadar hastaya 

zaman tanıyabilir.

CROHN HASTALIĞINDA PERİOPERATİF OPTİMİZASYON

Crohn hastalığında tıbbi tedavideki gelișmelere rağmen, cerrahi gereksinimi 

%20-%30 arasında değișmektedir. Ameliyat sonrası komplikasyonlar, İBH 

cerrahisi geçiren hastalarda yaygındır. Özellikle de acil cerrahiler sonrası kompli-

kasyon risk daha yüksektir.

Preoperatif nütrisyon durumu kontrol edilmelidir.
Ağır malnütrisyon (BMI <18,5 kg/m2 ve son zamanlarda vücut ağırlığının %10’un 

üzerinde kaybı), özellikle intra-abdominal sepsis ve artmıș mortalite ile ilișkilidir. 

Cerrahi planlanan tüm hastaların beslenme durumlarının ve malnütrisyon riskleri-

nin değerlendirilmesi gerekir. Malnutrisyon riski altındaki hastalara oral beslenme 

takviyesi verilmelidir. Eğer oral beslenme takviyeleri tolere edilemiyorsa, enteral 

beslenme düșünülmelidir ve beslenme hedefleri enteral yolla sağlanamıyorsa 

parenteral beslenme kullanılmalıdır. 

Avrupa Parenteral ve Enteral Beslenme Derneği (ESPEN), büyük barsak cerrahisi 

geçirecek ve hafif derecede malnütrisyon yașayan hastalarda cerrahi öncesi 7-10 

gün süreyle beslenme desteği önermektedir. 

Elektif cerrahi ideal olarak malnütrisyon tedavi edilene kadar ertelenmelidir. 

Ancak, acil bir durumda bu mümkün olamayacağından yapılacak operasyonun 

türü komplikasyon riskini en aza indirecek șekilde planlanmalıdır. 

Preoperatif serum albümin değerleri kontrol edilmelidir. 
Hipoproteinemi (albumin <30 g/L), ciddi inflamasyon varlığında veya malab-

sorpsiyona bağlı oldukça sık görülse de beslenme durumunu tümü ile yansıt-

maz. Bu düzeydeki hipoproteinemi, postoperatif intra-abdominal sepsis riskiyle 

ilișkilidir. İntravenöz albumin kullanımını destekleyen kanıt zayıftır ve beslenme 

desteği tek bașına düșük albumin seviyelerini normale döndürmek için çok 

olası değildir. Ancak beslenme albümin değerlerini yükseltmede önemli bir 

destekleyici önlemdir.

Preoperatif Anemi
Preoperatif anemi (erkeklerde Hb <130 g/L ve kadınlarda <120 g/L) postoperatif 

intra-abdominal sepsis riskini artırır. Aneminin düzeltilmesi kanama, anastomoz 

kaçakları, postoperatif perforasyon, pnömoni gibi septik komplikasyonların da 

azaltılmasını sağlar. Aneminin erken tanınması ve tedavi edilmesi önemlidir. 

Tercihen oral veya intravenöz demir preperatlarının kullanılması önerilir.

Kortikosteroidler
Kortikosteroid tedavisi sırasında cerrahi geçiren hastalar postoperatif enfeksiyöz 

komplikasyonlar ve anastomoz kaçakları açısından artmıș risk altındadır. Özellikle 

de yüksek dozda steroid alanlarda (40 mg prednizolon veya daha fazlası) risk en 

fazladır. Elektif olarka planlanmıș cerrahilerden önce kortikosteroidler mümkünse 

kesilmeli veya mümkün olan en düșük doza geçilmelidir. 

Thiopurinler
İmmünsüpresif tedavinin (tiyopürinler ve metotreksat) cerrahiye kadar kullanımı 

ile ilgili postoperatif komplikasyon riskinde bir artıșla ilișkili olduğuna dair veri 

yoktur. 

Anti-TNF’ler
Perioperatif dönemde anti-TNF tedavisi alan Crohn hastalarında cerrahi kompli-

kasyon riski ile ilgili sistemik derleme ve meta-analizlerde, enfeksiyöz komplikas-

yon riskinde küçük bir artıș olduğunu göstermektedir ancak bu risk, kortikosteroid 

kullanımı riskinden daha azdır.

Operatif risk, anti-TNF tedavisine ek olarak fistül varlığı, apse varlığı, düșük 

albumin, anemi ve kortikosteroid kullanımı gibi diğer risk faktörlerine dayanmak-

tadır. 

Crohn hastalığında riskin anti-TNF ilaç seviyeleri ile ilișkili olduğuna ișaret eden 

yayınlar da bulunmaktadır. Hastanın klinik durumu uygun ise infliksimab için 

cerrahi öncesinde 6-8 hafta, adalimumab için ise 4 hafta öncesinde kesilmesi 

önerilebilir. Kesmek uygun değil ise enjeksiyonların operasyondan önce mümkün 

olduğunca uzun bir ara ile düzenlenmesi önerilir. 

Hastaların perioperatif medikal tedavilerinin düzenlenmesinde cerrahinin türü de 

önemlidir. Proktokolektomi geçiren hastalarda, kortikosteroidler yara yeri 

iyileșmesini bozacaktır. İki așamalı IPAA prosedürü, anti-TNF tedavisi alan 

hastalarda üç așamalı prosedürden daha fazla komplikasyon riski tașımaktadır. 

Poș cerrahisi, doğasında bulunan risklerle karmașıktır ve poș olușumunda 

basamaklı bir yaklașımhem kortikosteroid kullanan hastalarda hem de anti-TNF 

kullanımı durumunda daha emniyetli olacaktır. Kortikosteroid ve anti-TNF’lerin 

kesilebildiği hastalarda elektif cerrahi daha uygun olacaktır. 
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İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında (İBH) cerrahi tedavi gereksinimi hastalık 

süresiyle ilișkilidir. Bu konudaki bir metananalizde Crohn hastalığında 1. yılda % 

16 olan cerrahi sıklığı, 10. Yılda % 45’e çıkmakta, ülseratif kolit için bu oranlar % 

4.9 ve % 15.6 olarak verilmektedir.(1) 

Crohn hastalığında henüz komplikasyon gelișmeden yapılan etkin bir tedavinin 

cerrahi ihtiyacını azaltabileceği düșünülmektedir. Akut șiddetli ülseratif kolitte 

etkin bir medikal tedavi kolektomi ihtiyacını öteleyebilir ve hatta bazı hastalarda 

cerrahi gerekisnimini tamamen ortadan kaldırabilir. Ancak erken biolojik tedavinin 

(tanıdan itibaren 3 yıl içinde) Crohn hastalığında cerrahi ihitiyacını azalttığını 

gösteren meta analiz verisi mevcutken, durum ülseratif kolit için tam tersidir.(2,3) 

Bunun nedeni muhtemelen, erken biolojik tedavinin ülseratif kolitte etkin 

olmaması değil, bu tedaviye ihtiyaç gösteren ülseratif kolit vakalarının daha ağır 

vakalar olmasıdır.

ÜLSERATİF KOLİTTE CERRAHİ TEDAVİ
ÜK açısından cerrahi tedavi bașlıca iki durumda gerekli olabillir:

1- Ağır șiddetli ülseratif kolit (ÜK)

2- Medikal tedaviye yanıtsız (refrakter) kronik aktif kolit

• Ağır șiddetli ÜK ilk atakta %10-20, kronik hastalık zemininde %30-40 oranında 

kolektomi gerektirebilir.(4)

• En fazla kabul gören cerrahi operasyon șekli restoratif total proktokolektomi ileal 

poș anal anastamoz operasyonudur. Seçilmiș hastalarda rektum koruyucu total 

kolektomi planlanması söz konusu olabilir.(5)

• Nadiren kalıcı end ileostomi hasta için en uygun tedavi olabilir. Cerrahi tedavi 

kararı multidisipliner bir konseyde hastanın yașı, hastanın istekleri, kadınlarda 

gebelik isteği gibi çeșitli faktörler göz önüne alınarak alınmalıdır.

• Proktokolektomi operasyonunun çeșitli biçimleri vardır, genel anlamda restorati-

STRİKTÜR VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında fibroblast infiltrasyonu, düz kas kompozisyo-

nundaki değișim ve kollajen birikimi sonucu bağırsak duvarında yapısal değișiklikler 

olușturarak striktürlere yol açar. CH tanısından sonraki ilk on yılda hastaların üçte 

birinden fazlasında strüktür gelișir. 

Striktürler; inflamatuar, fibrotik veya ikisinin karıșımı olabilir. Mevcut preoperatif 

görüntüleme yöntemleri kullanılarak inflamasyon ile fibrozis arasındaki ayrımı yapmak 

her zaman mümkün olmaz ancak tedavi planlanırken bu ayrım oldukça önemlidir. 

Crohn hastalığında striktür varlığında tedavi planlanırken, darlığın fibrotik mi 

inflamasyona ikincil mi olduğu, prestenotik dilatasyonun olup olmadığı, tutulan 

segmentin uzunluğu ve striktürün lokasyonu, endoskopik tedavilerin uygulanabilirli-

ği mutlaka değerlendirilmelidir. 

İnflamatuvar darlıklarda medikal tedavilere yanıt iyi iken fibrotik darlıklarda cerrahi 

tedavileri ön planda düșünmek gerekir. Kısa segment darlıklarda endoskopik 

tedaviler de bir seçenek olabilir. Malignite gelișimine bağlı olușan bir darlıkta tedavi 

seçenekleri arasında rezeksiyon veya palyatif stentleme yer alır. Tedavi planlanırken 

Crohn hastalığının tekrarlayıcı doğası göz önünde bulundurulmalıdır. Rezeksiyon 

planı yapılacaksa hastada tekrarlayan rezeksiyon öykülerini göz önünde bulundur-

mak ve hastayı kısa bağırsak riski açısından da değerlendirmek gereklidir. Aynı 

șekilde balon dilatasyonu yapılacak hastalarda da nüks riskinin varlığı göz ardı 

edilmemelidir. Geleneksel olarak bağırsak uzunluğunun korunması her durumda 

önceliklidir ancak, hastalıklı mezenterinin korunması, nüks riskinde bir artıșa neden 

olacaktır. Bu zorlu klinik senaryoda sonuçları iyileștirmek için hastanın multidisipli-

ner bir ekip tarafından tüm yönleri ile değerlendirilmesi gerekir. Preoperatif faktörle-

rin, darlık sonrası sonuçlarda önemli katkıda bulunduğu da unutulmamalıdır; bunlar 

arasında batın içi sepsis varlığı, albumin, karın içi apse ve hastanın almakta olduğu 

steroid ve biyolojik tedavileri de dahil olmak üzere kullandığı ilaçlar yer almaktadır.

Orta dereceli bir prestenotik dilatasyon, dilatasyon olmayıșı ve ileri derecede 

dilatasyon varlığına göre anti-TNF ye iyi yanıt ile ilișkili bulunmuștur. Aynı șekilde 

yapılan hastalarda, drenaj yapılmadan cerrahi yapılanlara göre komplikasyon 

oranları ve stoma gereksiniminin daha az olduğu gösterilmiștir. 

Crohn hastalığında penetran davranıș paterni varlığında acil rezeksiyondan kaçınıl-

malıdır. Çünkü penetran hastalığın kronik ve komplike olușu, operasyon sonrası 

kalan gastrointestinal traktın bütünlüğünü korumada olușabilecek güçlükler, 

beslenme ilișkili doğabilecek problemler, postoperatif iyileșmeyi etkileyebilecek 

immünsupresif ilaçların kullanımı göz önüne alındığında bu hastaların cerrahisinin 

de komplike olduğu açıktır.

Karın duvarı apseleri, rektus kılıfı ve psoas kasını içeren retroperitoneal apseler, 

karın içi apselere göre daha az yaygın ancak kontrol altına alınması daha zor 

durumlardır. Bu hastalarda mutlaka erken dönemde cerrahi tedavi gereklidir.

Apse nedeni ile peritonit gelișmiș olgularda da cerrahi tedavi zorunludur. İdeal 

olarak, cerrahi batın içi sepsisin kontrol altına alınması sonrasında planlı șekilde 

gerçekleștirilmelidir.

ÖZEL DURUMLAR

Enterovezikal ve Enterovajinal Fistül Varlığı
Bu tür fistüllerin varlığı Crohn hastalığında nadir ancak önemli bir sorundur. Yöneti-

mi ile ilgili veriler de kısıtlıdır. Enterovezikül fistüllerde, sigmoid kaynaklı fistül, Crohn 

hastalığının diğer komplikasyonlarının varlığı, obstrüksiyon gelișmesi, batın içi apse, 

üreterde tıkanıklık, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonları cerrahi endikasyon oluștur-

maktadır. 

Enterovajinal fistüllerle ilgili 47 hastalık bir seride, antibiyotiklerin kalıcı bir yararı 

olmadığıi tiyopürinlerin %13 tam ve %24 kısmi yanıt sağladığı, anti TNF tedavisi 

ile %17 tam ve %30 kısmi yanıt sağlandığı gösterilmiștir. Aynı seride üçte bir 

hastaya cerrahi uygulanmıș, ilk cerrahide %22 tekrarlı cerrahiler sonrası %39 unda 

tam yanıt elde edilmiștir. Fistül kapanması hastaların sadece üçte birinde gerçek-

leșmiștir. 

ve ve non-restoratif olarak 2 ana gruba ayrılır. Restroratif proktokolektomi tek 

așamalı, iki așamalı ve üç așamalı olarak yapılabilir. Cerrahi tekniğin detayı ve 

hangi yöntemin hasta için daha uygun olacağı cerrah ve gastroenterolog tarafın-

dan tartıșılmalı ortak bir karar alınarak hastaya açıklanmalıdır. 

1- Ağır șiddetli kolit tedavisi bu yazının ÜK tedavisi kısmında tartıșıldığı için burada 

detaylandırılmayacaktır. Akut șiddetli kolitin primer tedavisi intravenöz kortikostero-

iddir, hasta hastaneye yatırılarak takip edilir ve cerrahi ekibin hastanın durumundan 

haberdar olması lazımdır. 3. günde steroid tedavisine yanıt vermeyen hastada IV 

infliximab ya da siklosporin kullanılır. Hastayı cerrahi tedaviden kurtarmak adına 

(kurtarma tedavisi) yapılan tedavi șekillerinde Infliximabın hangi doz ve sıklıkta 

kullanılması gerektiği konusunda ECCO rehberinde yeterli kanıt olmadığı bildiril-

mektedir.(4) Bunun haricinde çeșitli ardıșık kurtarma tedavileri șekilleri denenmiștir.

2- Medikal tedaviye refrakter hastalıkta da cerrahi tedavi gerekli olabillir. 

Cerrahi tedavinin zamanlaması da cerrahi tedavi kararı vermek kadar önemlidir. 

Gecikmiș bir cerrahi kararı hastanın optimal durumda operasyona verilmesini 

enegelleyebilir. Hastayı uzun süreli kombine immunsüpresyona maruz bırakmanın 

enfeksiyon riski mevcuttur. Uzun süreli baskılanamayan inflamasyon, beslenme 

desteği olmadan kașeksi yaratarak hastanın enfeksiyona açık hale gelmesine 

ayrıca postoperative komplikasyon açısından daha riskli olmasına neden olacaktır. 

Bu durum özellikle uzun süreli kortikosteroid tedavisine maruz kalan steroid bağımlı 

hastalık için geçerlidir. 

• ECCO 2022 rehberinde 20 mg dan daha yüksek dozlarda prednizolonun 6 

haftadan fazla kullanılmasının poș komplikasyonlarını artıracağı uyarısı yapılmıș-

tır.(4) Aynı rehberde azathioprine siklosporinin postop komplikasyon riskini 

artırmadığı ancak biolojik kullanımı ile poș komplikasyonlarında artıș olabileceği 

bildirilmiștir.(4)

• İdeal șartlarda enfekisyon riskini azaltmak için operasyon öncesinde steroid ve 

biolojik tedavi kesilmiș olmalıdır. Ancak steroid bağımlı bir hastada biolojik tedavi 

olmadan hastayı operasyona kadar idame ettirmek genellikle mümkün olmaya-

caktır. Bu nedenle genellikle hasta biolojik tedavi alırken cerrahiye devredilmek-

tedir. Bu durumda hastanın durumu cerrahi ekip tarafından değerlendirilir ve 

hasta açısından en uygun tedavi șekline (3 așamalı ya da modifiye 2 așamalı 

cerrahi gibi) karar verilir.

Cerrahi Tedavinin Komplikasyonları ve Yönetimi
Poș ile ilișkili postop komplikasyonlar arasında en sık görülen poșittir. Poșit uzun 

dönem takipte hastaların % 80 gibi çok büyük bir kısmında ortaya çıkar (g1). Poș’un 

Crohn hastalığı, afferent loop ileiti ve cuffitis diğer komplikasyonlarıdr. Ülseratif kolit 

hastasında, cerrahisi sonrası dönemde, rektumun anastamoz için bırakılmıș kısa 

rektum segmentinde ülseratif kolitin nüks etmesi cuffitis olarak adlandırılır. Bu tablo 

poș ile ilișkili diğer komplikasyonlardan farklıdır ve ülseratif kolit gibi tedavi edilir. 

Poșit poșun mukozal inflamasyonu olup aslında mikrobiota değișikliği ile meydana 

gelen bir tür ileittir. Ana tedavi șekli antibiotik tedavisi ile mikrobiotayı modifiye 

etmektir. Bazı vakalarda sık tekarlayan poșit atakları görülür. Bazı vakalarda steroid 

refrakter kronik bir poșit hali meydana gelebilir. Poșit hali 4 haftadan kısa sürdü-

ğünde akut, 4 haftadan uzun sürdüğünde kronik olarak adlandırılır. Yılda 3 kereden 

fazla atak olduğunda tekrarlayıcı olarak adlandırılır. Poșit tedavisinde sıklıkla metro-

nidazol ve ciprofloksasin kullanılmaktadır. Her iki ilacın da etkin olduğu gösterilmiș-

tir.(6) Rifaximinin plaseboya göre daha etkin olmadığını gösteren 1 adet rkç mevcut-

tur.(6,7) Kronik antibiotik refrakter poșitte biolojik tedavi kullanılabillir, Infliximabın 

adalimumab ve vedolizumabdan daha etkin olabilemektedir.(8)

Çok daha az görülen poș’un Crohn hastalığı olarak tanımlanan durum ülseratif kolit 

tanısı ile poș cerrahisi geçirmiș bir kișide meydana gelen Crohn hastalığında 

görülen fistül ve obstrüksüyon gibi komplikasyonların ortaya çıkmasıdır. Poș 

cerrahisi sonrası prevalansı % 10 civarındadır.(6) Bu hastaların bir kısmında afferent 

urve içinde de inflamasyon meydana gelmekte ve bu hastaların durumu sadece 

bu alana sınırlıysa afferent loop ileiti olarak adlandırılmaktadır. Poșun Crohn hastalı-

ğı ayırıcı tanısı güç bir durumdur, perianal MR gibi gerekli radyolojik görüntülemeler 

yapılarak operasyonu gerçekleștiren cerrahi ekip ile birlikte değerlendirilmelidir, 

çoğu zaman komplike bir perinal Crohn hastalığı gibi tedavi edilmeleri gerekmekte-

dir. En önemli sorun bazı hastalarda tekrarlayan komplikasyonlar nedeniyle poșun 

kullanılamaması ve hastanın kalıcı ileostomiye mecbur kalmasıdır. Poșun Crohn 

hastalığının erken yașta tanı alan ve erken yașta cerrahiye verilen hastalarda, 

ailesinde İBH yükü olanlarda ve sigara içenlerde daha sık görülür.(9) 

CROHN HASTALIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Endikasyonları

• Komplike Crohn hastalığı: stenozan hastalık ve penetran hastalık

• Perianal hastalık

• Tedavi yanıtsızlığı

• Displazi ve malignite gelișimi

• Acil cerrahi gerektirecek durumlar

LOKALİZE İLEOÇEKAL HASTALIKTA CERRAHİ

Lokalize ileoçekal tutulumlu Crohn hastalığında cerrahi, semptomların kontrol altına 

alınması, komplikasyonların önlenmesi ve yașam kalitesinin arttırılması için tedavi 

seçeneklerinden biridir. Genellikle cerrahi striktür veya obstrüksiyon varlığında, 

fistüllerin veya apselerin drenajı veya inflamasyonun bölgesel kontrolü gerektiğinde 

ilk seçenek olarak karșımıza çıkar.

LIRIC çalıșmasında konvansiyonel tedavilere yanıtsız bir hasta grubu laparoskopik 

ileoçekal rezeksiyon ve infliximab gruplarına ayrılmıș ve takipte iki tedavi seçeneği 

arasında anlamlı farklılık olmadığı gösterilmiștir. Ortanca 4 yıllık takip süresi boyun-

ca, infliksimab grubundaki hastaların yaklașık üçte birine cerrahi gerekirken cerrahi 

grubundaki hastaların yaklașık dörtte birine infliksimab gerekmiștir. 

Crohn hastalığında birçok klinik çalıșmada gösterilmiștir ki biyolojiklere yanıt oranları 

genellikle uzun süreli hastalığı olan veya farklı tedavilere dirençli olduğu kanıtlanmıș 

hastalarda daha düșüktür. Verilen tedavilere yanıt olasılığının azalması göz önüne 

alındığında, tıbben dirençli ancak cerrahi olarak tedavi edilebilir lokalize hastalığı 

olanlarda cerrahi yaklașımlar yașam kalitesini geri kazandırmak ve uzun süreli 

kontrolsüz inflamasyondan, uzun süreli steroid kullanım ihtiyacı, çoklu ilaç tedavile-

rinden kaynaklanan komplikasyon risklerini azaltmak için bir alternatif olarak değer-

lendirilmelidir. İleoçekal rezeksiyon konvansiyonel tedavilerin bașarısız olduğu veya 

konvansiyonel tedavilere yanıt alındığı halde takipte nüks gelișen lokalize ileoçekal 

hastalık varlığında ve ilaç kullanmak istemeyen hastalarda da tercih edilebilir. 

kısa sürede gelișmiș belirgin obstrüktif semptomların varlığında anti-TNF’lere yanıt 

daha iyi olacaktır. 

Akut obstrüksiyonda hastalar genellikle șiddetli bulantı, kusma, karın șișkinliği ve 

gaz-gaita çıkıșının olmaması ile bașvurur. Bu hastalarda öncelikle konservatif 

tedaviler (bağırsak istirahati, nazogastrik sonda takılması ve hidrasyon gibi) ve 

sonrasında planlanmıș bir cerrahi tedavi tercih edilmelidir. Konservatif tedaviler 

elektif cerrahi öncesi beslenme ve immünsüpresyon durumunun optimize edilmesi-

ni sağlar. 

Klinik veya radyolojik olarak peritonit, bağırsak iskemisi bulguları ve perforasyon 

mevcutsa acil cerrahi tedavi gerekir. 

Endoskopik balon dilatasyonu, tek bașına veya diğer tedavi yöntemleriyle birlikte 

kullanılabilir. Crohn hastalığına bağlı darlıklarının ve anastomoz darlıklarının cerrahi 

rezeksiyon veya striktüroplasti ihtiyacını önleyebilir veya geciktirebilir. Özellikle kısa 

segment (<5 cm) darlık varlığında, düz, kolonoskop ile kolay ulașılabilir izole 

darlıklarda, ileokolik anastomoz darlıklarında cerrahiye bir alternatif olarak hastanın 

tercihine sunulabilir. 

Duodenal darlıklar için endoskopik müdahalenin bașarı oranı, diğer bölgelere göre 

daha düșüktür. Endoskopik olarak erișilebilen ileal darlıklar da balon dilatasyonuna 

uygundur, ancak komplikasyon oranları ve nüks oranları daha yüksektir. Balon 

dilatasyonu sırasında en sık görülen komplikasyonlar kanama ve perforasyondur. 

Edoskopik olarak uygulanabilecek bir diğer seçenek dar segmente yönelik stent 

uygulanmasıdır. Endoskopik yöntemlerin bașarısı yüksek olsa da tekrarlayan 

uygulamalar gerekebileceği, nüks görülebileceği ve takiplerinde rezeksiyon ihtiyaç-

ları gelișebileceği de unutulmamalıdır. 

Striktüroplasti
Bağırsak uzunluğunun kaybına yol açmadığından ince bağırsak darlıklarının cerrahi 

tedavisi için tercih edilen bir yöntemdir. Özellikle daha önce ince bağırsak rezeksi-

yonu geçirmiș ve kısa bağırsak riski bulunan hastalarda öncelikli tercih olmalıdır. 

bağırsak uzunluğunun korunmasını maksimize etmek önemlidir. İBH cerrahının 

farklı türdeki cerrahi yöntemleri, gelenksel ve geleneksel olmayan striktüroplastileri 

tanıması önemlidir. Kolonik dalrıklarda striktüroplasti önerilmez.

Diversiyon
Crohn hastalığında, genellikle perianal fistül hastalığı için veya yüksek riskli bir 

anastomozdan kaçınmak için kullanılır. Bunun yanında obstrüksiyon gelișimini 

önlemek için de (örn. anal kanalda darlık varlığı) bir seçenek olabilir. Diversiyon 

seçenekleri arasında ileostomiler ve kolostomiler bulunur. 

PENETRAN CROHN HASTALIĞI 

Genel olarak penetran hastalık; antibiyotik veya perkütan drenaj ile tedavisi bașarı-

sız olan batın içi veya retroperitoneal yerleșimli apseler, perforasyon, devam eden 

semptomu bulunan fistüller, medikal tedaviye yanıtsızlık ve septik durumlar gibi 

nedenlerle cerrahi için birçok endikasyon barındırır. 

İntraabdominal apse varlığında tek bașına antibiyoterapi yetersizdir ve apse 

varlığında mevcut immunsupresif tedaviye devam edilmesi batın içi enfeksiyon 

riskini arttıracaktır. Bu nedenle belirgin ve erișilebilir intraabdominal apselerin 

ultrasonografi ve/veya BT eșliğinde perkütan drenajı ve antibiyoterapi her zaman 

tedavide birinci seçenek olmalıdır.

İntraabdominal apsenin drenaj ve antibiyoterapi ile kontrol altına alınmasından 

sonra ilgili bağırsak segmentinin rezeksiyonu için cerrahi gerekliliği hasta özelinde 

değerlendirilmelidir. Lokalize apselerin drenaj ve antibiyotikle tedavisinden sonra 

her zaman cerrahi gerekli olmayabilir ancak drenaj sonrası rezeksiyon yapılanlarda 

yapılmayanlara oranla nüks riskinin daha düșük olduğu gösterilmiștir. 

Rezeksiyon sonrası kısa bağırsak riski olușturan durumlar (örn. uzun segment 

tutulumu) var ise rezeksiyon ötelenebilir. Direçli hastalık varlığı, darlık varlığı, entero-

kutan fistül varlığında cerrahi ihtiyacının olabileceği bilinmelidir. Yapılan çalıșmalar-

da, drenaj yapılarak batın içi apse kontrolü ve antibiyotik tedavisi sonrasında cerrahi 

10 cm’den kısa olan darlıklarda, birden fazla darlık varlığında veya bağırsak uzunlu-

ğunu koruma ihtiyacının olduğu durumlarda öncelikle tercih edilir. Eșlik eden fistül, 

apse, premalign/malign lezyon varlığında striktüroplasti tercih edilmez.

Geleneksel Heineke-Mikulicz striktüroplasti genellikle 10 cm uzunluğa kadar olan 

darlıklar için kullanılırken, 10-25 cm arası orta uzunlukta darlıklar için Finney prose-

dürü gibi modifiye edilmiș bir teknik ve daha uzun darlıklar için bir enteroenterosto-

mi (Michelassi prosedürü) kullanılmaktadır. Uzun (>20 cm) terminal ileal darlığı 

olan hastalar için D’Hoore tekniği tanımlanmıștır. Bu, terminal ileumun modifiye 

edilmiș bir yan-yana striktüroplastisidir ve Michelassi tekniği gibi izoperistaltiktir. 

Cerrahi morbidite, darlık uzunluğuyla ilișkili değildir ve genellikle %8-15 aralığında-

dır. Uzun vadeli sonuçlar olumlu olup, striktureplastinin rezeksiyona kıyasla daha 

iyi sonuçlar sağladığını göstermektedir. 

Rezeksiyon
İleokolik rezeksiyon, Crohn hastalığında özellikle de ileal dalrık varlığında en sık 

yapılan cerrahidir. Son yayınlar, ileokolik rezeksiyon yapılan hastalarda mezenteri de 

rezeksiyona dahil etmenin nüks riskini azaltabileceğini göstermektedir. Nüksü en aza 

indirmek için öneri, terminal ileal darlıklar için mezenterik rezeksiyon veya mezenteri 

dıșarıda bırakan bir anastomoz (örneğin Kono-S anastomozu) yapmaktır. 

Multiple darlığı olan hastalarda eğer geride yeterli ince bağırsak uzunluğu mevcutsa 

ve tüm striktür alanlarını içerek șekilde bir rezeksiyon yapılabiliyor ise çoklu striktü-

roplasti yerine cerrahi rezeksiyon tercih edilmelidir. Kompleks cerrahiden kaynakla-

nabilecek potansiyel postoperatif komplikasyonlar, kısa bağırsak riski, hastanın 

peroperatif durumu (kortikosteroid ve immünsüpresif ilaç kullanımı, serum albümin 

değeri, anemi varlığı, beslenme durumu) göz önünde bulundurularak uygun 

yönetim planlanmalıdır.

Crohn hastalığında ince bağırsak obstrüksiyonuna bağlı cerrahi gerektiğinde, 

bağırsağı mümkünse cerrahi öncesi MR enterografi ile detaylı olarak değerlendir-

mek önemlidir. MR enterografi, inflame darlıklar (yoğunlaștırılmıș medikal tedavi 

bir seçenek olabilir) ile fibrotik darlıkları ayırt etmede değerlidir. Cerrahi planlanırken 

Medikal tedavi tek bașına veya cerrahi ile birlikte bazı hastalara enterovajinal ve 

enterovezikül fistül yönetiminde fayda sağlayabilir gibi görünmektedir. Hastalar, 

multidisipliner toplantılarda tartıșılmalı ve tedavi, hastaların semptomları ve mevcut 

durumları dikkate alınarak bireyselleștirilmelidir.

Enteroenterik Fistüller
Enteroenterik fistüller her zaman klinik bulgu vermez ve uzlașı rehberleri, bunların 

her zaman cerrahi gerektirmediğini kabul etmektedir.

Enterokütan Fistüller
Enterokütanöz fistüller genellikle aktif Crohn hastalığında inflame segmentlerin 

olduğu alanlarda ortaya çıkar ve sıklıkla intraabdominal apse ve luminal darlıkla 

karșımıza gelir. Enterokütanöz fistüller sıklıkla cerrahi olarak tedavi edilir ancak 

anti-TNF tedavisi ile fistül kapanmasının gerçekleștiğini bildiren olgular da mevcut-

tur. 

Tedavi planlanmasında hem hastanın klinik bulguları ve mevcut durumu hem de 

fistülle ilișkili komplikasyonların birlikte değerlendirilmesi gerekir. Örneğin, yüksek 

debili bir fistül nedeni ile meydana gelen malnutrisyon veya fistül ilișkili luminal 

darlık durumunda cerrahi müdahale gerekecektir. 

İmmünsüpresif tedavinin fistül kapanmasındaki rolü hakkında kesin kanıtlar çok 

azdır. Bir fistül aktif inflamasyonla ilișkilendirilmișse, o zaman medikal tedavi faydalı 

olabilir, ancak postoperatif dönemde gelișmiș bir füstülün kapanmasında medikal 

tedavinin yeri olmayacaktır.

Enterokutan fistülü olan 48 hastalık retrospektif bir seride, hastaların 21’inde fistül 

postoperatif dönemde gelișmiști. Hastaların üçte birinde birden fazla fistül traktı 

vardı ve dörtte biri yüksek debili fistüldü. Bu hasta grubuna anti-TNF bașlandığında 

üçte birinde fistülün iyileștiği görüldü ancak bunların yarısı 3 yıllık bir takip süresin-

de nüks etti. Hastaların üçte birinde ise anti-TNF tedavisi sırasında intraabdominal 

apse geliști. Genel olarak hastaların %54’ünde anti-TNF tedavisine rağmen cerrahi 

gerektiği bildirildi. 

Fistülün karmașıklığının artması (birden fazla trakt, yüksek debili fistül, apse 

gelișimi) mortalite de dahil olmak üzere olumsuz sonuçlarla ilișkilidir. Düșük debili 

enterokutan fistüllerin tedavisinde immünmodülatör ve biyolojik tedavinin yeri 

olabilir ancak yüksek debili ve kompleks fistüllerin kontrolü için cerrahi gereklidir. 

Tüm enterokutan fistülü olan hastaların multidisiplinliner bir ekip tarafından yönetil-

mesi gerekmektedir.

Perforasyon
İnce bağırsak veya kolonda serbest perforasyonu olan hastalarda acil cerrahi 

gereklidir. Hemodinamik olarak stabilizasyonun sağlanamaması, intraabdominal 

sepsis varlığı veya diğer risk faktörleri varlığında (malnütrisyon, albümin düșüklüğü 

veya kronik glukokortikoid kullanımı gibi) primer anastomoz yerine bir diverting 

stoma tercih edilmelidir. Risk faktörü olmayan, stabil hastada primer anastomoz 

bir seçenek olabilir.

CROHN HASTALIĞININ CERRAHİ TEDAVİSİNDE CERRAHİ TEKNİKLER 

Uygun hastada ve cerrahın tecrübesine de bağlı olarak laparoskopik cerrahi ön 

planda tercih edilmelidir. Laparoskopik cerrahi ve açık cerrahi arasında postop 

yönetimde farklılık olmadığını gösteren çalıșmalar olmakla birlikte, laparoskopik 

cerrahide postop komplikasyonların ve insizyonel hernilerin daha az olduğunu 

gösteren çalıșmalar da mevcuttur.

Steroid kullanan hastalarda preop dönemde steroid kesilemedi veya azaltılamadı 

ise geçici stoma açılması bir seçenek olarak düșünülebilir.

Primer anastomoz ve koruyucu stoma veya anastomoz olmadan ve split stoma 

sonrası sekonder anastomoz stratejilerini karșılaștıran çalıșma yoktur. Burada karar 

hastanın mevcut klinik durumuna ve cerrahın tecrübesine göre verilmelidir. Bununla 

birlikte, 6 haftadan uzun süredir ve 20 mg ve üzerinde prednizolon eșdeğerinde 

steroid kullanımın, ameliyat sonrası enfeksiyöz komplikasyonlar ve anastomoz 

kaçakları açısından risk olușturduğu unutulmamalıdır. 

Stoma ile ilgili en sık görebileceğimiz komplikasyonlar; stoma defonksiyonu, 

prolapsus ve herniler, fazla sıvı kaybına bağlı akut renal yetersizliktir.

Proktokolektomi için risk faktörleri; șiddetli refrakter perianal hastalık, kombine 

tıbbi tedavi gereksinimi ve birden fazla biyolojik ilaç kullanımı geçmișidir. Bu hasta 

grubunda erken kolektomi ve end ileostomi bir seçenek olarak tartıșılabilir. 

Perianal hastalık öyküsü ve ileal tutulumu olmayan refrakter pankolonik tutulumlu 

Crohn hastalığı olan seçilmiș hastalarda restoratif proktokolektomi ile ileal poș anal 

anastomoz düșünülebilir. Ancak poș disfonksiyonu ihtimali her zaman akılda 

tutulmalıdır.

Yapılan çalıșmalarda total kolektomi ve IPAA yapılmıș ülseratif kolitli hastalarda 

crohn tanılı hastalar karșılaștırılmıș ve erken dönem komplikasyonlar (anastomoz 

kaçakları, pelvik sepsis gibi) arasında anlamlı fark gözlenmezken, anastomoz 

dalıkları, poș disfonksiyonu, end ileostomiye geçiș, uzun dönem komplikasyonlar 

CH grubunda anlamlı oranda fazla bulunmuștur.

CH’de cerrahinin planlanma süreci karmașıktır ve her hasta multidispliner olarak 

kendi özelinde değerlendirilmelidir. Cerrahın eğitimi, kullanacağı yöntemle ilgili 

uzmanlığı da bu süreçte belirleyici olacaktır. 

PERİANAL FİSTÜL VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Crohn hastalığında kompleks perianal fistül varlığı durumunda tıbbi tedaviler ile 

cerrahi tedavileri doğrudan karșılaștıran prospektif çalıșma bulunmamaktadır. 

Mevcut kılavuzlar fistülü kontrol etmede her iki yaklașımın da birarada kullanılması-

nı önermektedir.

Cerrahi Drenaj
Yapılan çalıșmalardaki hasta gruplarının heterojenitesi ve retrospektif olușları 

nedeni ile perianal fistüllerde tek bașına anti-TNF tedavi ile anti-TNF + cerrahi 

kombinasyonunun birbirine üstünlükleri gösterilememiștir.

İBH’DA CERRAHİ
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Anti-TNF tedavisi, vedolizumab ve ustekinumab kullanan hasta grubunda primer 

anastomoz yapılmasının güvenli olduğu bildirilmiștir.

Striktür ve obstrüktif semptomlar olușturmayan sınırlı hastalık varlığında (ileal 

tutulum <40 cm) laparoskopik rezeksiyon, infliksimab tedavisine alternatif bir 

seçenektir. 

Çok merkezli Avrupa çalıșmasında, konvansiyonel tedavinin bașarısız olduğu 143 

hasta alınmıș ve rezeksiyon infliximab kollarına randomize edilmiș. 12 aylık takip 

süresinin sonunda postop kompliksyonlar ve yașam kalitesi skorları açısından hasta 

grupları arasında anlamlı farklılık saptanmamıștır. Aynı grupta ortalama 4 yıllık takip 

süresinde, infliksimab tedavisi alan hastaların %37’sine rezeksiyon gerektirirken, 

cerrahi kolundaki hastaların %26’sın anti-TNF ihtiyacı olmuștur. 

Bir tek kolon segmenti etkilendiğinde, segmental kolon rezeksiyonu bir seçenek 

olabilir. Birden fazla etkilenen kolon segmentinin tutulumu varlığında genellikle 

tercih edilen yaklașım subtotal/total kolektomidir. Üç yöntemin karșılaștırıldığı bir 

meta-analizde nüks ve komplikasyonlar açısından fark gösterilmemiș olsa da bir 

bașka meta-analizde komplikasyon oranları segmenter rezeksiyonda en yüksek, 

subtotal kolektomide en düșük bulunmuștur Tüm bunlar göz önünde bulunduruldu-

ğunda subtotal kolektomi daha güvenli bir prosedür gibi görünmektedir. Burada 

unutulmaması gereken subtotal kolektomide nüks ve tekrarlayan cerrahi gereksini-

minin total proktokolektomiden fazla olduğudur. 

Daha önce ince bağırsak rezeksiyonu da geçiren hastalarda hastalıklı segmente 

segmenter rezeksiyon yapılması ön planda tercih edilen yöntem olmalıdır.

Saptırıcı Stoma
Tedaviye refrakter kolonik Crohn hastalığında önemli 2 seçenek mevcuttur.

Șiddetli aktif hastalık varlığında subtotal/total kolektomi öncesi saptırıcı bir ileostomi 

ile yoğunlaștırılmıș tedavi hastayı acil cerrahiden kurtarabilir ve perioperatif dönem-

deki hazırlıkların ve cerrahi planının optimizasyonunu sağlayabilir.

2021’de yapılmıș olan PISA çalıșmasında perianal fistüllü hastalar (tek açıklığı olan 

tek fistül) 1 yıl süre ile kronik seton drenajı yapılanlar, 6 ay süre ile anti-TNF alanlar 

ve 4 ay süre ile anti TNF + fistüle plasti uygulananlar olarak 3 gruba ayrılmıș, takip 

süresinin sonunda en çok nüks seton uygulanan grupta en az nüks ise anti TNF 

+ fistül plasti grubunda görülmüștür. Yașam kalitesi açısından gruplar arasında 

anlamlı farklılık saptanmamıștır.

Günlük pratikte öneri, seton drenajı ile perianal sepsisin kontrol altında tutulması 

ve anti-TNF verilebilmesi için uygun șartların sağlanmasıdır. Hastaların mutlaka 

perianal muayenelerinin yapılıp genel cerrahi ile konsülte edilmeleri gereklidir.

İntersfinkterik Fistül Traktının Ligasyonu (LIFT)
Perianal fistüllerin cerrahi tedavileri arasındaki son seçeneklerden biridir. Kompleks 

fistüllerin tedavisinde kullanılır. LIFT, özellikle düșük yerleșimli ve intersfinkterik 

nitelikteki perianal fistüller için etkili bir tedavi seçeneği olarak kabul edilir. Nispeten 

düșük komplikasyon oranlarına sahiptir ve bazı diğer cerrahi tekniklere göre anal 

kontinansı daha iyi korur. Ancak, bașarısı fistülün özelliklerine ve hastanın bireysel 

faktörlerine bağlı olarak değișebilir.

Genel olarak, veri yetersizliği nedeniyle, perianal CD fistüllerinin tedavisinde LIFT’in 

rolü belirsizliğini korumaktadır.

Endorektal İlerletme Flepleri
Crohn hastalığı ve kompleks perianal fistülleri olan hastalar için terapötik bir 

seçenektir.

Bir meta-analizde, Stellingwerf ve arkadașları, Crohn hastalığı perianal fistülleri 

olan 35 hastada %61 bașarı oranı gözlemlediler, bu da intersfinkterik fistül traktının 

ligasyonu [LIFT] prosedürünün bașarı oranından [%53] anlamlı bir șekilde farklı 

değildi. Ancak, flep sonrası inkontinans oranları önemli ölçüde daha yüksekti [7,8% 

ve 1,6%].

Fibrin Glue Uygulamaları
Kompleks perianal Crohn hastalığı olan hastalar için sınırlı etkinliğe sahip olabilecek 

potansiyel bir tedavi yöntemi olabilir. Fibrin glue’nin etkinliği ile ilgili yapılmıș 

çalıșmaların tümünün ortak özelliği, bu tekniğin nispeten iyi güvenlik profiline sahip 

olması ve hiçbir çalıșmada sfinkter hasarının bildirilmemiș olmasıdır.

Kök Hücre Tedavileri
Saptırıcı stoma

Tıbbi veya cerrahi müdahalelere dirençli kompleks perineal Crohn hastalığının 

neden olduğu pelvik sepsis ve semptomlar, bir yönlendirici stoma ile kontrol altına 

alınabilir. Ancak, fistül iyileșme oranı ve stoma kapatma oranı sınırlıdır.

Yapılan çalıșmaların kanıt düzeyi düșük olup diğer seçeneklerle karșılaștırmalı 

değildir. 16 kohortu içeren 566 hastalık bir meta-analizde klinik yanıt %63.8 olarak 

bildirilmiș ancak stoma kapatılması sonrası hastalık nüks oranları oldukça yüksek. 

Saptırıcı stoma ile beraber anti-TNF kullanımının devam edildiği tek merkezli 77 

hastalık çalıșmada nüks oranları daha düșük olup, bu kombinasyon daha iyi bir 

alternatif olabilir. Saptırıcı stoma geniș rezeksiyon veya proktokolektomiye alternatif 

bir seçenek olarak sunulabilir. Kalıcı stomanın kabul edilmesine kadar hastaya 

zaman tanıyabilir.

CROHN HASTALIĞINDA PERİOPERATİF OPTİMİZASYON

Crohn hastalığında tıbbi tedavideki gelișmelere rağmen, cerrahi gereksinimi 

%20-%30 arasında değișmektedir. Ameliyat sonrası komplikasyonlar, İBH 

cerrahisi geçiren hastalarda yaygındır. Özellikle de acil cerrahiler sonrası kompli-

kasyon risk daha yüksektir.

Preoperatif nütrisyon durumu kontrol edilmelidir.
Ağır malnütrisyon (BMI <18,5 kg/m2 ve son zamanlarda vücut ağırlığının %10’un 

üzerinde kaybı), özellikle intra-abdominal sepsis ve artmıș mortalite ile ilișkilidir. 

Cerrahi planlanan tüm hastaların beslenme durumlarının ve malnütrisyon riskleri-

nin değerlendirilmesi gerekir. Malnutrisyon riski altındaki hastalara oral beslenme 

takviyesi verilmelidir. Eğer oral beslenme takviyeleri tolere edilemiyorsa, enteral 

beslenme düșünülmelidir ve beslenme hedefleri enteral yolla sağlanamıyorsa 

parenteral beslenme kullanılmalıdır. 

Avrupa Parenteral ve Enteral Beslenme Derneği (ESPEN), büyük barsak cerrahisi 

geçirecek ve hafif derecede malnütrisyon yașayan hastalarda cerrahi öncesi 7-10 

gün süreyle beslenme desteği önermektedir. 

Elektif cerrahi ideal olarak malnütrisyon tedavi edilene kadar ertelenmelidir. 

Ancak, acil bir durumda bu mümkün olamayacağından yapılacak operasyonun 

türü komplikasyon riskini en aza indirecek șekilde planlanmalıdır. 

Preoperatif serum albümin değerleri kontrol edilmelidir. 
Hipoproteinemi (albumin <30 g/L), ciddi inflamasyon varlığında veya malab-

sorpsiyona bağlı oldukça sık görülse de beslenme durumunu tümü ile yansıt-

maz. Bu düzeydeki hipoproteinemi, postoperatif intra-abdominal sepsis riskiyle 

ilișkilidir. İntravenöz albumin kullanımını destekleyen kanıt zayıftır ve beslenme 

desteği tek bașına düșük albumin seviyelerini normale döndürmek için çok 

olası değildir. Ancak beslenme albümin değerlerini yükseltmede önemli bir 

destekleyici önlemdir.

Preoperatif Anemi
Preoperatif anemi (erkeklerde Hb <130 g/L ve kadınlarda <120 g/L) postoperatif 

intra-abdominal sepsis riskini artırır. Aneminin düzeltilmesi kanama, anastomoz 

kaçakları, postoperatif perforasyon, pnömoni gibi septik komplikasyonların da 

azaltılmasını sağlar. Aneminin erken tanınması ve tedavi edilmesi önemlidir. 

Tercihen oral veya intravenöz demir preperatlarının kullanılması önerilir.

Kortikosteroidler
Kortikosteroid tedavisi sırasında cerrahi geçiren hastalar postoperatif enfeksiyöz 

komplikasyonlar ve anastomoz kaçakları açısından artmıș risk altındadır. Özellikle 

de yüksek dozda steroid alanlarda (40 mg prednizolon veya daha fazlası) risk en 

fazladır. Elektif olarka planlanmıș cerrahilerden önce kortikosteroidler mümkünse 

kesilmeli veya mümkün olan en düșük doza geçilmelidir. 

Thiopurinler
İmmünsüpresif tedavinin (tiyopürinler ve metotreksat) cerrahiye kadar kullanımı 

ile ilgili postoperatif komplikasyon riskinde bir artıșla ilișkili olduğuna dair veri 

yoktur. 

Anti-TNF’ler
Perioperatif dönemde anti-TNF tedavisi alan Crohn hastalarında cerrahi kompli-

kasyon riski ile ilgili sistemik derleme ve meta-analizlerde, enfeksiyöz komplikas-

yon riskinde küçük bir artıș olduğunu göstermektedir ancak bu risk, kortikosteroid 

kullanımı riskinden daha azdır.

Operatif risk, anti-TNF tedavisine ek olarak fistül varlığı, apse varlığı, düșük 

albumin, anemi ve kortikosteroid kullanımı gibi diğer risk faktörlerine dayanmak-

tadır. 

Crohn hastalığında riskin anti-TNF ilaç seviyeleri ile ilișkili olduğuna ișaret eden 

yayınlar da bulunmaktadır. Hastanın klinik durumu uygun ise infliksimab için 

cerrahi öncesinde 6-8 hafta, adalimumab için ise 4 hafta öncesinde kesilmesi 

önerilebilir. Kesmek uygun değil ise enjeksiyonların operasyondan önce mümkün 

olduğunca uzun bir ara ile düzenlenmesi önerilir. 

Hastaların perioperatif medikal tedavilerinin düzenlenmesinde cerrahinin türü de 

önemlidir. Proktokolektomi geçiren hastalarda, kortikosteroidler yara yeri 

iyileșmesini bozacaktır. İki așamalı IPAA prosedürü, anti-TNF tedavisi alan 

hastalarda üç așamalı prosedürden daha fazla komplikasyon riski tașımaktadır. 

Poș cerrahisi, doğasında bulunan risklerle karmașıktır ve poș olușumunda 

basamaklı bir yaklașımhem kortikosteroid kullanan hastalarda hem de anti-TNF 

kullanımı durumunda daha emniyetli olacaktır. Kortikosteroid ve anti-TNF’lerin 

kesilebildiği hastalarda elektif cerrahi daha uygun olacaktır. 
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İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında (İBH) cerrahi tedavi gereksinimi hastalık 

süresiyle ilișkilidir. Bu konudaki bir metananalizde Crohn hastalığında 1. yılda % 

16 olan cerrahi sıklığı, 10. Yılda % 45’e çıkmakta, ülseratif kolit için bu oranlar % 

4.9 ve % 15.6 olarak verilmektedir.(1) 

Crohn hastalığında henüz komplikasyon gelișmeden yapılan etkin bir tedavinin 

cerrahi ihtiyacını azaltabileceği düșünülmektedir. Akut șiddetli ülseratif kolitte 

etkin bir medikal tedavi kolektomi ihtiyacını öteleyebilir ve hatta bazı hastalarda 

cerrahi gerekisnimini tamamen ortadan kaldırabilir. Ancak erken biolojik tedavinin 

(tanıdan itibaren 3 yıl içinde) Crohn hastalığında cerrahi ihitiyacını azalttığını 

gösteren meta analiz verisi mevcutken, durum ülseratif kolit için tam tersidir.(2,3) 

Bunun nedeni muhtemelen, erken biolojik tedavinin ülseratif kolitte etkin 

olmaması değil, bu tedaviye ihtiyaç gösteren ülseratif kolit vakalarının daha ağır 

vakalar olmasıdır.

ÜLSERATİF KOLİTTE CERRAHİ TEDAVİ
ÜK açısından cerrahi tedavi bașlıca iki durumda gerekli olabillir:

1- Ağır șiddetli ülseratif kolit (ÜK)

2- Medikal tedaviye yanıtsız (refrakter) kronik aktif kolit

• Ağır șiddetli ÜK ilk atakta %10-20, kronik hastalık zemininde %30-40 oranında 

kolektomi gerektirebilir.(4)

• En fazla kabul gören cerrahi operasyon șekli restoratif total proktokolektomi ileal 

poș anal anastamoz operasyonudur. Seçilmiș hastalarda rektum koruyucu total 

kolektomi planlanması söz konusu olabilir.(5)

• Nadiren kalıcı end ileostomi hasta için en uygun tedavi olabilir. Cerrahi tedavi 

kararı multidisipliner bir konseyde hastanın yașı, hastanın istekleri, kadınlarda 

gebelik isteği gibi çeșitli faktörler göz önüne alınarak alınmalıdır.

• Proktokolektomi operasyonunun çeșitli biçimleri vardır, genel anlamda restorati-

STRİKTÜR VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında fibroblast infiltrasyonu, düz kas kompozisyo-

nundaki değișim ve kollajen birikimi sonucu bağırsak duvarında yapısal değișiklikler 

olușturarak striktürlere yol açar. CH tanısından sonraki ilk on yılda hastaların üçte 

birinden fazlasında strüktür gelișir. 

Striktürler; inflamatuar, fibrotik veya ikisinin karıșımı olabilir. Mevcut preoperatif 

görüntüleme yöntemleri kullanılarak inflamasyon ile fibrozis arasındaki ayrımı yapmak 

her zaman mümkün olmaz ancak tedavi planlanırken bu ayrım oldukça önemlidir. 

Crohn hastalığında striktür varlığında tedavi planlanırken, darlığın fibrotik mi 

inflamasyona ikincil mi olduğu, prestenotik dilatasyonun olup olmadığı, tutulan 

segmentin uzunluğu ve striktürün lokasyonu, endoskopik tedavilerin uygulanabilirli-

ği mutlaka değerlendirilmelidir. 

İnflamatuvar darlıklarda medikal tedavilere yanıt iyi iken fibrotik darlıklarda cerrahi 

tedavileri ön planda düșünmek gerekir. Kısa segment darlıklarda endoskopik 

tedaviler de bir seçenek olabilir. Malignite gelișimine bağlı olușan bir darlıkta tedavi 

seçenekleri arasında rezeksiyon veya palyatif stentleme yer alır. Tedavi planlanırken 

Crohn hastalığının tekrarlayıcı doğası göz önünde bulundurulmalıdır. Rezeksiyon 

planı yapılacaksa hastada tekrarlayan rezeksiyon öykülerini göz önünde bulundur-

mak ve hastayı kısa bağırsak riski açısından da değerlendirmek gereklidir. Aynı 

șekilde balon dilatasyonu yapılacak hastalarda da nüks riskinin varlığı göz ardı 

edilmemelidir. Geleneksel olarak bağırsak uzunluğunun korunması her durumda 

önceliklidir ancak, hastalıklı mezenterinin korunması, nüks riskinde bir artıșa neden 

olacaktır. Bu zorlu klinik senaryoda sonuçları iyileștirmek için hastanın multidisipli-

ner bir ekip tarafından tüm yönleri ile değerlendirilmesi gerekir. Preoperatif faktörle-

rin, darlık sonrası sonuçlarda önemli katkıda bulunduğu da unutulmamalıdır; bunlar 

arasında batın içi sepsis varlığı, albumin, karın içi apse ve hastanın almakta olduğu 

steroid ve biyolojik tedavileri de dahil olmak üzere kullandığı ilaçlar yer almaktadır.

Orta dereceli bir prestenotik dilatasyon, dilatasyon olmayıșı ve ileri derecede 

dilatasyon varlığına göre anti-TNF ye iyi yanıt ile ilișkili bulunmuștur. Aynı șekilde 

yapılan hastalarda, drenaj yapılmadan cerrahi yapılanlara göre komplikasyon 

oranları ve stoma gereksiniminin daha az olduğu gösterilmiștir. 

Crohn hastalığında penetran davranıș paterni varlığında acil rezeksiyondan kaçınıl-

malıdır. Çünkü penetran hastalığın kronik ve komplike olușu, operasyon sonrası 

kalan gastrointestinal traktın bütünlüğünü korumada olușabilecek güçlükler, 

beslenme ilișkili doğabilecek problemler, postoperatif iyileșmeyi etkileyebilecek 

immünsupresif ilaçların kullanımı göz önüne alındığında bu hastaların cerrahisinin 

de komplike olduğu açıktır.

Karın duvarı apseleri, rektus kılıfı ve psoas kasını içeren retroperitoneal apseler, 

karın içi apselere göre daha az yaygın ancak kontrol altına alınması daha zor 

durumlardır. Bu hastalarda mutlaka erken dönemde cerrahi tedavi gereklidir.

Apse nedeni ile peritonit gelișmiș olgularda da cerrahi tedavi zorunludur. İdeal 

olarak, cerrahi batın içi sepsisin kontrol altına alınması sonrasında planlı șekilde 

gerçekleștirilmelidir.

ÖZEL DURUMLAR

Enterovezikal ve Enterovajinal Fistül Varlığı
Bu tür fistüllerin varlığı Crohn hastalığında nadir ancak önemli bir sorundur. Yöneti-

mi ile ilgili veriler de kısıtlıdır. Enterovezikül fistüllerde, sigmoid kaynaklı fistül, Crohn 

hastalığının diğer komplikasyonlarının varlığı, obstrüksiyon gelișmesi, batın içi apse, 

üreterde tıkanıklık, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonları cerrahi endikasyon oluștur-

maktadır. 

Enterovajinal fistüllerle ilgili 47 hastalık bir seride, antibiyotiklerin kalıcı bir yararı 

olmadığıi tiyopürinlerin %13 tam ve %24 kısmi yanıt sağladığı, anti TNF tedavisi 

ile %17 tam ve %30 kısmi yanıt sağlandığı gösterilmiștir. Aynı seride üçte bir 

hastaya cerrahi uygulanmıș, ilk cerrahide %22 tekrarlı cerrahiler sonrası %39 unda 

tam yanıt elde edilmiștir. Fistül kapanması hastaların sadece üçte birinde gerçek-

leșmiștir. 

ve ve non-restoratif olarak 2 ana gruba ayrılır. Restroratif proktokolektomi tek 

așamalı, iki așamalı ve üç așamalı olarak yapılabilir. Cerrahi tekniğin detayı ve 

hangi yöntemin hasta için daha uygun olacağı cerrah ve gastroenterolog tarafın-

dan tartıșılmalı ortak bir karar alınarak hastaya açıklanmalıdır. 

1- Ağır șiddetli kolit tedavisi bu yazının ÜK tedavisi kısmında tartıșıldığı için burada 

detaylandırılmayacaktır. Akut șiddetli kolitin primer tedavisi intravenöz kortikostero-

iddir, hasta hastaneye yatırılarak takip edilir ve cerrahi ekibin hastanın durumundan 

haberdar olması lazımdır. 3. günde steroid tedavisine yanıt vermeyen hastada IV 

infliximab ya da siklosporin kullanılır. Hastayı cerrahi tedaviden kurtarmak adına 

(kurtarma tedavisi) yapılan tedavi șekillerinde Infliximabın hangi doz ve sıklıkta 

kullanılması gerektiği konusunda ECCO rehberinde yeterli kanıt olmadığı bildiril-

mektedir.(4) Bunun haricinde çeșitli ardıșık kurtarma tedavileri șekilleri denenmiștir.

2- Medikal tedaviye refrakter hastalıkta da cerrahi tedavi gerekli olabillir. 

Cerrahi tedavinin zamanlaması da cerrahi tedavi kararı vermek kadar önemlidir. 

Gecikmiș bir cerrahi kararı hastanın optimal durumda operasyona verilmesini 

enegelleyebilir. Hastayı uzun süreli kombine immunsüpresyona maruz bırakmanın 

enfeksiyon riski mevcuttur. Uzun süreli baskılanamayan inflamasyon, beslenme 

desteği olmadan kașeksi yaratarak hastanın enfeksiyona açık hale gelmesine 

ayrıca postoperative komplikasyon açısından daha riskli olmasına neden olacaktır. 

Bu durum özellikle uzun süreli kortikosteroid tedavisine maruz kalan steroid bağımlı 

hastalık için geçerlidir. 

• ECCO 2022 rehberinde 20 mg dan daha yüksek dozlarda prednizolonun 6 

haftadan fazla kullanılmasının poș komplikasyonlarını artıracağı uyarısı yapılmıș-

tır.(4) Aynı rehberde azathioprine siklosporinin postop komplikasyon riskini 

artırmadığı ancak biolojik kullanımı ile poș komplikasyonlarında artıș olabileceği 

bildirilmiștir.(4)

• İdeal șartlarda enfekisyon riskini azaltmak için operasyon öncesinde steroid ve 

biolojik tedavi kesilmiș olmalıdır. Ancak steroid bağımlı bir hastada biolojik tedavi 

olmadan hastayı operasyona kadar idame ettirmek genellikle mümkün olmaya-

caktır. Bu nedenle genellikle hasta biolojik tedavi alırken cerrahiye devredilmek-

tedir. Bu durumda hastanın durumu cerrahi ekip tarafından değerlendirilir ve 

hasta açısından en uygun tedavi șekline (3 așamalı ya da modifiye 2 așamalı 

cerrahi gibi) karar verilir.

Cerrahi Tedavinin Komplikasyonları ve Yönetimi
Poș ile ilișkili postop komplikasyonlar arasında en sık görülen poșittir. Poșit uzun 

dönem takipte hastaların % 80 gibi çok büyük bir kısmında ortaya çıkar (g1). Poș’un 

Crohn hastalığı, afferent loop ileiti ve cuffitis diğer komplikasyonlarıdr. Ülseratif kolit 

hastasında, cerrahisi sonrası dönemde, rektumun anastamoz için bırakılmıș kısa 

rektum segmentinde ülseratif kolitin nüks etmesi cuffitis olarak adlandırılır. Bu tablo 

poș ile ilișkili diğer komplikasyonlardan farklıdır ve ülseratif kolit gibi tedavi edilir. 

Poșit poșun mukozal inflamasyonu olup aslında mikrobiota değișikliği ile meydana 

gelen bir tür ileittir. Ana tedavi șekli antibiotik tedavisi ile mikrobiotayı modifiye 

etmektir. Bazı vakalarda sık tekarlayan poșit atakları görülür. Bazı vakalarda steroid 

refrakter kronik bir poșit hali meydana gelebilir. Poșit hali 4 haftadan kısa sürdü-

ğünde akut, 4 haftadan uzun sürdüğünde kronik olarak adlandırılır. Yılda 3 kereden 

fazla atak olduğunda tekrarlayıcı olarak adlandırılır. Poșit tedavisinde sıklıkla metro-

nidazol ve ciprofloksasin kullanılmaktadır. Her iki ilacın da etkin olduğu gösterilmiș-

tir.(6) Rifaximinin plaseboya göre daha etkin olmadığını gösteren 1 adet rkç mevcut-

tur.(6,7) Kronik antibiotik refrakter poșitte biolojik tedavi kullanılabillir, Infliximabın 

adalimumab ve vedolizumabdan daha etkin olabilemektedir.(8)

Çok daha az görülen poș’un Crohn hastalığı olarak tanımlanan durum ülseratif kolit 

tanısı ile poș cerrahisi geçirmiș bir kișide meydana gelen Crohn hastalığında 

görülen fistül ve obstrüksüyon gibi komplikasyonların ortaya çıkmasıdır. Poș 

cerrahisi sonrası prevalansı % 10 civarındadır.(6) Bu hastaların bir kısmında afferent 

urve içinde de inflamasyon meydana gelmekte ve bu hastaların durumu sadece 

bu alana sınırlıysa afferent loop ileiti olarak adlandırılmaktadır. Poșun Crohn hastalı-

ğı ayırıcı tanısı güç bir durumdur, perianal MR gibi gerekli radyolojik görüntülemeler 

yapılarak operasyonu gerçekleștiren cerrahi ekip ile birlikte değerlendirilmelidir, 

çoğu zaman komplike bir perinal Crohn hastalığı gibi tedavi edilmeleri gerekmekte-

dir. En önemli sorun bazı hastalarda tekrarlayan komplikasyonlar nedeniyle poșun 

kullanılamaması ve hastanın kalıcı ileostomiye mecbur kalmasıdır. Poșun Crohn 

hastalığının erken yașta tanı alan ve erken yașta cerrahiye verilen hastalarda, 

ailesinde İBH yükü olanlarda ve sigara içenlerde daha sık görülür.(9) 

CROHN HASTALIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Endikasyonları

• Komplike Crohn hastalığı: stenozan hastalık ve penetran hastalık

• Perianal hastalık

• Tedavi yanıtsızlığı

• Displazi ve malignite gelișimi

• Acil cerrahi gerektirecek durumlar

LOKALİZE İLEOÇEKAL HASTALIKTA CERRAHİ

Lokalize ileoçekal tutulumlu Crohn hastalığında cerrahi, semptomların kontrol altına 

alınması, komplikasyonların önlenmesi ve yașam kalitesinin arttırılması için tedavi 

seçeneklerinden biridir. Genellikle cerrahi striktür veya obstrüksiyon varlığında, 

fistüllerin veya apselerin drenajı veya inflamasyonun bölgesel kontrolü gerektiğinde 

ilk seçenek olarak karșımıza çıkar.

LIRIC çalıșmasında konvansiyonel tedavilere yanıtsız bir hasta grubu laparoskopik 

ileoçekal rezeksiyon ve infliximab gruplarına ayrılmıș ve takipte iki tedavi seçeneği 

arasında anlamlı farklılık olmadığı gösterilmiștir. Ortanca 4 yıllık takip süresi boyun-

ca, infliksimab grubundaki hastaların yaklașık üçte birine cerrahi gerekirken cerrahi 

grubundaki hastaların yaklașık dörtte birine infliksimab gerekmiștir. 

Crohn hastalığında birçok klinik çalıșmada gösterilmiștir ki biyolojiklere yanıt oranları 

genellikle uzun süreli hastalığı olan veya farklı tedavilere dirençli olduğu kanıtlanmıș 

hastalarda daha düșüktür. Verilen tedavilere yanıt olasılığının azalması göz önüne 

alındığında, tıbben dirençli ancak cerrahi olarak tedavi edilebilir lokalize hastalığı 

olanlarda cerrahi yaklașımlar yașam kalitesini geri kazandırmak ve uzun süreli 

kontrolsüz inflamasyondan, uzun süreli steroid kullanım ihtiyacı, çoklu ilaç tedavile-

rinden kaynaklanan komplikasyon risklerini azaltmak için bir alternatif olarak değer-

lendirilmelidir. İleoçekal rezeksiyon konvansiyonel tedavilerin bașarısız olduğu veya 

konvansiyonel tedavilere yanıt alındığı halde takipte nüks gelișen lokalize ileoçekal 

hastalık varlığında ve ilaç kullanmak istemeyen hastalarda da tercih edilebilir. 

kısa sürede gelișmiș belirgin obstrüktif semptomların varlığında anti-TNF’lere yanıt 

daha iyi olacaktır. 

Akut obstrüksiyonda hastalar genellikle șiddetli bulantı, kusma, karın șișkinliği ve 

gaz-gaita çıkıșının olmaması ile bașvurur. Bu hastalarda öncelikle konservatif 

tedaviler (bağırsak istirahati, nazogastrik sonda takılması ve hidrasyon gibi) ve 

sonrasında planlanmıș bir cerrahi tedavi tercih edilmelidir. Konservatif tedaviler 

elektif cerrahi öncesi beslenme ve immünsüpresyon durumunun optimize edilmesi-

ni sağlar. 

Klinik veya radyolojik olarak peritonit, bağırsak iskemisi bulguları ve perforasyon 

mevcutsa acil cerrahi tedavi gerekir. 

Endoskopik balon dilatasyonu, tek bașına veya diğer tedavi yöntemleriyle birlikte 

kullanılabilir. Crohn hastalığına bağlı darlıklarının ve anastomoz darlıklarının cerrahi 

rezeksiyon veya striktüroplasti ihtiyacını önleyebilir veya geciktirebilir. Özellikle kısa 

segment (<5 cm) darlık varlığında, düz, kolonoskop ile kolay ulașılabilir izole 

darlıklarda, ileokolik anastomoz darlıklarında cerrahiye bir alternatif olarak hastanın 

tercihine sunulabilir. 

Duodenal darlıklar için endoskopik müdahalenin bașarı oranı, diğer bölgelere göre 

daha düșüktür. Endoskopik olarak erișilebilen ileal darlıklar da balon dilatasyonuna 

uygundur, ancak komplikasyon oranları ve nüks oranları daha yüksektir. Balon 

dilatasyonu sırasında en sık görülen komplikasyonlar kanama ve perforasyondur. 

Edoskopik olarak uygulanabilecek bir diğer seçenek dar segmente yönelik stent 

uygulanmasıdır. Endoskopik yöntemlerin bașarısı yüksek olsa da tekrarlayan 

uygulamalar gerekebileceği, nüks görülebileceği ve takiplerinde rezeksiyon ihtiyaç-

ları gelișebileceği de unutulmamalıdır. 

Striktüroplasti
Bağırsak uzunluğunun kaybına yol açmadığından ince bağırsak darlıklarının cerrahi 

tedavisi için tercih edilen bir yöntemdir. Özellikle daha önce ince bağırsak rezeksi-

yonu geçirmiș ve kısa bağırsak riski bulunan hastalarda öncelikli tercih olmalıdır. 

bağırsak uzunluğunun korunmasını maksimize etmek önemlidir. İBH cerrahının 

farklı türdeki cerrahi yöntemleri, gelenksel ve geleneksel olmayan striktüroplastileri 

tanıması önemlidir. Kolonik dalrıklarda striktüroplasti önerilmez.

Diversiyon
Crohn hastalığında, genellikle perianal fistül hastalığı için veya yüksek riskli bir 

anastomozdan kaçınmak için kullanılır. Bunun yanında obstrüksiyon gelișimini 

önlemek için de (örn. anal kanalda darlık varlığı) bir seçenek olabilir. Diversiyon 

seçenekleri arasında ileostomiler ve kolostomiler bulunur. 

PENETRAN CROHN HASTALIĞI 

Genel olarak penetran hastalık; antibiyotik veya perkütan drenaj ile tedavisi bașarı-

sız olan batın içi veya retroperitoneal yerleșimli apseler, perforasyon, devam eden 

semptomu bulunan fistüller, medikal tedaviye yanıtsızlık ve septik durumlar gibi 

nedenlerle cerrahi için birçok endikasyon barındırır. 

İntraabdominal apse varlığında tek bașına antibiyoterapi yetersizdir ve apse 

varlığında mevcut immunsupresif tedaviye devam edilmesi batın içi enfeksiyon 

riskini arttıracaktır. Bu nedenle belirgin ve erișilebilir intraabdominal apselerin 

ultrasonografi ve/veya BT eșliğinde perkütan drenajı ve antibiyoterapi her zaman 

tedavide birinci seçenek olmalıdır.

İntraabdominal apsenin drenaj ve antibiyoterapi ile kontrol altına alınmasından 

sonra ilgili bağırsak segmentinin rezeksiyonu için cerrahi gerekliliği hasta özelinde 

değerlendirilmelidir. Lokalize apselerin drenaj ve antibiyotikle tedavisinden sonra 

her zaman cerrahi gerekli olmayabilir ancak drenaj sonrası rezeksiyon yapılanlarda 

yapılmayanlara oranla nüks riskinin daha düșük olduğu gösterilmiștir. 

Rezeksiyon sonrası kısa bağırsak riski olușturan durumlar (örn. uzun segment 

tutulumu) var ise rezeksiyon ötelenebilir. Direçli hastalık varlığı, darlık varlığı, entero-

kutan fistül varlığında cerrahi ihtiyacının olabileceği bilinmelidir. Yapılan çalıșmalar-

da, drenaj yapılarak batın içi apse kontrolü ve antibiyotik tedavisi sonrasında cerrahi 

10 cm’den kısa olan darlıklarda, birden fazla darlık varlığında veya bağırsak uzunlu-

ğunu koruma ihtiyacının olduğu durumlarda öncelikle tercih edilir. Eșlik eden fistül, 

apse, premalign/malign lezyon varlığında striktüroplasti tercih edilmez.

Geleneksel Heineke-Mikulicz striktüroplasti genellikle 10 cm uzunluğa kadar olan 

darlıklar için kullanılırken, 10-25 cm arası orta uzunlukta darlıklar için Finney prose-

dürü gibi modifiye edilmiș bir teknik ve daha uzun darlıklar için bir enteroenterosto-

mi (Michelassi prosedürü) kullanılmaktadır. Uzun (>20 cm) terminal ileal darlığı 

olan hastalar için D’Hoore tekniği tanımlanmıștır. Bu, terminal ileumun modifiye 

edilmiș bir yan-yana striktüroplastisidir ve Michelassi tekniği gibi izoperistaltiktir. 

Cerrahi morbidite, darlık uzunluğuyla ilișkili değildir ve genellikle %8-15 aralığında-

dır. Uzun vadeli sonuçlar olumlu olup, striktureplastinin rezeksiyona kıyasla daha 

iyi sonuçlar sağladığını göstermektedir. 

Rezeksiyon
İleokolik rezeksiyon, Crohn hastalığında özellikle de ileal dalrık varlığında en sık 

yapılan cerrahidir. Son yayınlar, ileokolik rezeksiyon yapılan hastalarda mezenteri de 

rezeksiyona dahil etmenin nüks riskini azaltabileceğini göstermektedir. Nüksü en aza 

indirmek için öneri, terminal ileal darlıklar için mezenterik rezeksiyon veya mezenteri 

dıșarıda bırakan bir anastomoz (örneğin Kono-S anastomozu) yapmaktır. 

Multiple darlığı olan hastalarda eğer geride yeterli ince bağırsak uzunluğu mevcutsa 

ve tüm striktür alanlarını içerek șekilde bir rezeksiyon yapılabiliyor ise çoklu striktü-

roplasti yerine cerrahi rezeksiyon tercih edilmelidir. Kompleks cerrahiden kaynakla-

nabilecek potansiyel postoperatif komplikasyonlar, kısa bağırsak riski, hastanın 

peroperatif durumu (kortikosteroid ve immünsüpresif ilaç kullanımı, serum albümin 

değeri, anemi varlığı, beslenme durumu) göz önünde bulundurularak uygun 

yönetim planlanmalıdır.

Crohn hastalığında ince bağırsak obstrüksiyonuna bağlı cerrahi gerektiğinde, 

bağırsağı mümkünse cerrahi öncesi MR enterografi ile detaylı olarak değerlendir-

mek önemlidir. MR enterografi, inflame darlıklar (yoğunlaștırılmıș medikal tedavi 

bir seçenek olabilir) ile fibrotik darlıkları ayırt etmede değerlidir. Cerrahi planlanırken 

Medikal tedavi tek bașına veya cerrahi ile birlikte bazı hastalara enterovajinal ve 

enterovezikül fistül yönetiminde fayda sağlayabilir gibi görünmektedir. Hastalar, 

multidisipliner toplantılarda tartıșılmalı ve tedavi, hastaların semptomları ve mevcut 

durumları dikkate alınarak bireyselleștirilmelidir.

Enteroenterik Fistüller
Enteroenterik fistüller her zaman klinik bulgu vermez ve uzlașı rehberleri, bunların 

her zaman cerrahi gerektirmediğini kabul etmektedir.

Enterokütan Fistüller
Enterokütanöz fistüller genellikle aktif Crohn hastalığında inflame segmentlerin 

olduğu alanlarda ortaya çıkar ve sıklıkla intraabdominal apse ve luminal darlıkla 

karșımıza gelir. Enterokütanöz fistüller sıklıkla cerrahi olarak tedavi edilir ancak 

anti-TNF tedavisi ile fistül kapanmasının gerçekleștiğini bildiren olgular da mevcut-

tur. 

Tedavi planlanmasında hem hastanın klinik bulguları ve mevcut durumu hem de 

fistülle ilișkili komplikasyonların birlikte değerlendirilmesi gerekir. Örneğin, yüksek 

debili bir fistül nedeni ile meydana gelen malnutrisyon veya fistül ilișkili luminal 

darlık durumunda cerrahi müdahale gerekecektir. 

İmmünsüpresif tedavinin fistül kapanmasındaki rolü hakkında kesin kanıtlar çok 

azdır. Bir fistül aktif inflamasyonla ilișkilendirilmișse, o zaman medikal tedavi faydalı 

olabilir, ancak postoperatif dönemde gelișmiș bir füstülün kapanmasında medikal 

tedavinin yeri olmayacaktır.

Enterokutan fistülü olan 48 hastalık retrospektif bir seride, hastaların 21’inde fistül 

postoperatif dönemde gelișmiști. Hastaların üçte birinde birden fazla fistül traktı 

vardı ve dörtte biri yüksek debili fistüldü. Bu hasta grubuna anti-TNF bașlandığında 

üçte birinde fistülün iyileștiği görüldü ancak bunların yarısı 3 yıllık bir takip süresin-

de nüks etti. Hastaların üçte birinde ise anti-TNF tedavisi sırasında intraabdominal 

apse geliști. Genel olarak hastaların %54’ünde anti-TNF tedavisine rağmen cerrahi 

gerektiği bildirildi. 

Fistülün karmașıklığının artması (birden fazla trakt, yüksek debili fistül, apse 

gelișimi) mortalite de dahil olmak üzere olumsuz sonuçlarla ilișkilidir. Düșük debili 

enterokutan fistüllerin tedavisinde immünmodülatör ve biyolojik tedavinin yeri 

olabilir ancak yüksek debili ve kompleks fistüllerin kontrolü için cerrahi gereklidir. 

Tüm enterokutan fistülü olan hastaların multidisiplinliner bir ekip tarafından yönetil-

mesi gerekmektedir.

Perforasyon
İnce bağırsak veya kolonda serbest perforasyonu olan hastalarda acil cerrahi 

gereklidir. Hemodinamik olarak stabilizasyonun sağlanamaması, intraabdominal 

sepsis varlığı veya diğer risk faktörleri varlığında (malnütrisyon, albümin düșüklüğü 

veya kronik glukokortikoid kullanımı gibi) primer anastomoz yerine bir diverting 

stoma tercih edilmelidir. Risk faktörü olmayan, stabil hastada primer anastomoz 

bir seçenek olabilir.

CROHN HASTALIĞININ CERRAHİ TEDAVİSİNDE CERRAHİ TEKNİKLER 

Uygun hastada ve cerrahın tecrübesine de bağlı olarak laparoskopik cerrahi ön 

planda tercih edilmelidir. Laparoskopik cerrahi ve açık cerrahi arasında postop 

yönetimde farklılık olmadığını gösteren çalıșmalar olmakla birlikte, laparoskopik 

cerrahide postop komplikasyonların ve insizyonel hernilerin daha az olduğunu 

gösteren çalıșmalar da mevcuttur.

Steroid kullanan hastalarda preop dönemde steroid kesilemedi veya azaltılamadı 

ise geçici stoma açılması bir seçenek olarak düșünülebilir.

Primer anastomoz ve koruyucu stoma veya anastomoz olmadan ve split stoma 

sonrası sekonder anastomoz stratejilerini karșılaștıran çalıșma yoktur. Burada karar 

hastanın mevcut klinik durumuna ve cerrahın tecrübesine göre verilmelidir. Bununla 

birlikte, 6 haftadan uzun süredir ve 20 mg ve üzerinde prednizolon eșdeğerinde 

steroid kullanımın, ameliyat sonrası enfeksiyöz komplikasyonlar ve anastomoz 

kaçakları açısından risk olușturduğu unutulmamalıdır. 

İBH’DA CERRAHİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026230

Stoma ile ilgili en sık görebileceğimiz komplikasyonlar; stoma defonksiyonu, 

prolapsus ve herniler, fazla sıvı kaybına bağlı akut renal yetersizliktir.

Proktokolektomi için risk faktörleri; șiddetli refrakter perianal hastalık, kombine 

tıbbi tedavi gereksinimi ve birden fazla biyolojik ilaç kullanımı geçmișidir. Bu hasta 

grubunda erken kolektomi ve end ileostomi bir seçenek olarak tartıșılabilir. 

Perianal hastalık öyküsü ve ileal tutulumu olmayan refrakter pankolonik tutulumlu 

Crohn hastalığı olan seçilmiș hastalarda restoratif proktokolektomi ile ileal poș anal 

anastomoz düșünülebilir. Ancak poș disfonksiyonu ihtimali her zaman akılda 

tutulmalıdır.

Yapılan çalıșmalarda total kolektomi ve IPAA yapılmıș ülseratif kolitli hastalarda 

crohn tanılı hastalar karșılaștırılmıș ve erken dönem komplikasyonlar (anastomoz 

kaçakları, pelvik sepsis gibi) arasında anlamlı fark gözlenmezken, anastomoz 

dalıkları, poș disfonksiyonu, end ileostomiye geçiș, uzun dönem komplikasyonlar 

CH grubunda anlamlı oranda fazla bulunmuștur.

CH’de cerrahinin planlanma süreci karmașıktır ve her hasta multidispliner olarak 

kendi özelinde değerlendirilmelidir. Cerrahın eğitimi, kullanacağı yöntemle ilgili 

uzmanlığı da bu süreçte belirleyici olacaktır. 

PERİANAL FİSTÜL VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Crohn hastalığında kompleks perianal fistül varlığı durumunda tıbbi tedaviler ile 

cerrahi tedavileri doğrudan karșılaștıran prospektif çalıșma bulunmamaktadır. 

Mevcut kılavuzlar fistülü kontrol etmede her iki yaklașımın da birarada kullanılması-

nı önermektedir.

Cerrahi Drenaj
Yapılan çalıșmalardaki hasta gruplarının heterojenitesi ve retrospektif olușları 

nedeni ile perianal fistüllerde tek bașına anti-TNF tedavi ile anti-TNF + cerrahi 

kombinasyonunun birbirine üstünlükleri gösterilememiștir.

Anti-TNF tedavisi, vedolizumab ve ustekinumab kullanan hasta grubunda primer 

anastomoz yapılmasının güvenli olduğu bildirilmiștir.

Striktür ve obstrüktif semptomlar olușturmayan sınırlı hastalık varlığında (ileal 

tutulum <40 cm) laparoskopik rezeksiyon, infliksimab tedavisine alternatif bir 

seçenektir. 

Çok merkezli Avrupa çalıșmasında, konvansiyonel tedavinin bașarısız olduğu 143 

hasta alınmıș ve rezeksiyon infliximab kollarına randomize edilmiș. 12 aylık takip 

süresinin sonunda postop kompliksyonlar ve yașam kalitesi skorları açısından hasta 

grupları arasında anlamlı farklılık saptanmamıștır. Aynı grupta ortalama 4 yıllık takip 

süresinde, infliksimab tedavisi alan hastaların %37’sine rezeksiyon gerektirirken, 

cerrahi kolundaki hastaların %26’sın anti-TNF ihtiyacı olmuștur. 

Bir tek kolon segmenti etkilendiğinde, segmental kolon rezeksiyonu bir seçenek 

olabilir. Birden fazla etkilenen kolon segmentinin tutulumu varlığında genellikle 

tercih edilen yaklașım subtotal/total kolektomidir. Üç yöntemin karșılaștırıldığı bir 

meta-analizde nüks ve komplikasyonlar açısından fark gösterilmemiș olsa da bir 

bașka meta-analizde komplikasyon oranları segmenter rezeksiyonda en yüksek, 

subtotal kolektomide en düșük bulunmuștur Tüm bunlar göz önünde bulunduruldu-

ğunda subtotal kolektomi daha güvenli bir prosedür gibi görünmektedir. Burada 

unutulmaması gereken subtotal kolektomide nüks ve tekrarlayan cerrahi gereksini-

minin total proktokolektomiden fazla olduğudur. 

Daha önce ince bağırsak rezeksiyonu da geçiren hastalarda hastalıklı segmente 

segmenter rezeksiyon yapılması ön planda tercih edilen yöntem olmalıdır.

Saptırıcı Stoma
Tedaviye refrakter kolonik Crohn hastalığında önemli 2 seçenek mevcuttur.

Șiddetli aktif hastalık varlığında subtotal/total kolektomi öncesi saptırıcı bir ileostomi 

ile yoğunlaștırılmıș tedavi hastayı acil cerrahiden kurtarabilir ve perioperatif dönem-

deki hazırlıkların ve cerrahi planının optimizasyonunu sağlayabilir.

2021’de yapılmıș olan PISA çalıșmasında perianal fistüllü hastalar (tek açıklığı olan 

tek fistül) 1 yıl süre ile kronik seton drenajı yapılanlar, 6 ay süre ile anti-TNF alanlar 

ve 4 ay süre ile anti TNF + fistüle plasti uygulananlar olarak 3 gruba ayrılmıș, takip 

süresinin sonunda en çok nüks seton uygulanan grupta en az nüks ise anti TNF 

+ fistül plasti grubunda görülmüștür. Yașam kalitesi açısından gruplar arasında 

anlamlı farklılık saptanmamıștır.

Günlük pratikte öneri, seton drenajı ile perianal sepsisin kontrol altında tutulması 

ve anti-TNF verilebilmesi için uygun șartların sağlanmasıdır. Hastaların mutlaka 

perianal muayenelerinin yapılıp genel cerrahi ile konsülte edilmeleri gereklidir.

İntersfinkterik Fistül Traktının Ligasyonu (LIFT)
Perianal fistüllerin cerrahi tedavileri arasındaki son seçeneklerden biridir. Kompleks 

fistüllerin tedavisinde kullanılır. LIFT, özellikle düșük yerleșimli ve intersfinkterik 

nitelikteki perianal fistüller için etkili bir tedavi seçeneği olarak kabul edilir. Nispeten 

düșük komplikasyon oranlarına sahiptir ve bazı diğer cerrahi tekniklere göre anal 

kontinansı daha iyi korur. Ancak, bașarısı fistülün özelliklerine ve hastanın bireysel 

faktörlerine bağlı olarak değișebilir.

Genel olarak, veri yetersizliği nedeniyle, perianal CD fistüllerinin tedavisinde LIFT’in 

rolü belirsizliğini korumaktadır.

Endorektal İlerletme Flepleri
Crohn hastalığı ve kompleks perianal fistülleri olan hastalar için terapötik bir 

seçenektir.

Bir meta-analizde, Stellingwerf ve arkadașları, Crohn hastalığı perianal fistülleri 

olan 35 hastada %61 bașarı oranı gözlemlediler, bu da intersfinkterik fistül traktının 

ligasyonu [LIFT] prosedürünün bașarı oranından [%53] anlamlı bir șekilde farklı 

değildi. Ancak, flep sonrası inkontinans oranları önemli ölçüde daha yüksekti [7,8% 

ve 1,6%].

Fibrin Glue Uygulamaları
Kompleks perianal Crohn hastalığı olan hastalar için sınırlı etkinliğe sahip olabilecek 

potansiyel bir tedavi yöntemi olabilir. Fibrin glue’nin etkinliği ile ilgili yapılmıș 

çalıșmaların tümünün ortak özelliği, bu tekniğin nispeten iyi güvenlik profiline sahip 

olması ve hiçbir çalıșmada sfinkter hasarının bildirilmemiș olmasıdır.

Kök Hücre Tedavileri
Saptırıcı stoma

Tıbbi veya cerrahi müdahalelere dirençli kompleks perineal Crohn hastalığının 

neden olduğu pelvik sepsis ve semptomlar, bir yönlendirici stoma ile kontrol altına 

alınabilir. Ancak, fistül iyileșme oranı ve stoma kapatma oranı sınırlıdır.

Yapılan çalıșmaların kanıt düzeyi düșük olup diğer seçeneklerle karșılaștırmalı 

değildir. 16 kohortu içeren 566 hastalık bir meta-analizde klinik yanıt %63.8 olarak 

bildirilmiș ancak stoma kapatılması sonrası hastalık nüks oranları oldukça yüksek. 

Saptırıcı stoma ile beraber anti-TNF kullanımının devam edildiği tek merkezli 77 

hastalık çalıșmada nüks oranları daha düșük olup, bu kombinasyon daha iyi bir 

alternatif olabilir. Saptırıcı stoma geniș rezeksiyon veya proktokolektomiye alternatif 

bir seçenek olarak sunulabilir. Kalıcı stomanın kabul edilmesine kadar hastaya 

zaman tanıyabilir.

CROHN HASTALIĞINDA PERİOPERATİF OPTİMİZASYON

Crohn hastalığında tıbbi tedavideki gelișmelere rağmen, cerrahi gereksinimi 

%20-%30 arasında değișmektedir. Ameliyat sonrası komplikasyonlar, İBH 

cerrahisi geçiren hastalarda yaygındır. Özellikle de acil cerrahiler sonrası kompli-

kasyon risk daha yüksektir.

Preoperatif nütrisyon durumu kontrol edilmelidir.
Ağır malnütrisyon (BMI <18,5 kg/m2 ve son zamanlarda vücut ağırlığının %10’un 

üzerinde kaybı), özellikle intra-abdominal sepsis ve artmıș mortalite ile ilișkilidir. 

Cerrahi planlanan tüm hastaların beslenme durumlarının ve malnütrisyon riskleri-

nin değerlendirilmesi gerekir. Malnutrisyon riski altındaki hastalara oral beslenme 

takviyesi verilmelidir. Eğer oral beslenme takviyeleri tolere edilemiyorsa, enteral 

beslenme düșünülmelidir ve beslenme hedefleri enteral yolla sağlanamıyorsa 

parenteral beslenme kullanılmalıdır. 

Avrupa Parenteral ve Enteral Beslenme Derneği (ESPEN), büyük barsak cerrahisi 

geçirecek ve hafif derecede malnütrisyon yașayan hastalarda cerrahi öncesi 7-10 

gün süreyle beslenme desteği önermektedir. 

Elektif cerrahi ideal olarak malnütrisyon tedavi edilene kadar ertelenmelidir. 

Ancak, acil bir durumda bu mümkün olamayacağından yapılacak operasyonun 

türü komplikasyon riskini en aza indirecek șekilde planlanmalıdır. 

Preoperatif serum albümin değerleri kontrol edilmelidir. 
Hipoproteinemi (albumin <30 g/L), ciddi inflamasyon varlığında veya malab-

sorpsiyona bağlı oldukça sık görülse de beslenme durumunu tümü ile yansıt-

maz. Bu düzeydeki hipoproteinemi, postoperatif intra-abdominal sepsis riskiyle 

ilișkilidir. İntravenöz albumin kullanımını destekleyen kanıt zayıftır ve beslenme 

desteği tek bașına düșük albumin seviyelerini normale döndürmek için çok 

olası değildir. Ancak beslenme albümin değerlerini yükseltmede önemli bir 

destekleyici önlemdir.

Preoperatif Anemi
Preoperatif anemi (erkeklerde Hb <130 g/L ve kadınlarda <120 g/L) postoperatif 

intra-abdominal sepsis riskini artırır. Aneminin düzeltilmesi kanama, anastomoz 

kaçakları, postoperatif perforasyon, pnömoni gibi septik komplikasyonların da 

azaltılmasını sağlar. Aneminin erken tanınması ve tedavi edilmesi önemlidir. 

Tercihen oral veya intravenöz demir preperatlarının kullanılması önerilir.

Kortikosteroidler
Kortikosteroid tedavisi sırasında cerrahi geçiren hastalar postoperatif enfeksiyöz 

komplikasyonlar ve anastomoz kaçakları açısından artmıș risk altındadır. Özellikle 

de yüksek dozda steroid alanlarda (40 mg prednizolon veya daha fazlası) risk en 

fazladır. Elektif olarka planlanmıș cerrahilerden önce kortikosteroidler mümkünse 

kesilmeli veya mümkün olan en düșük doza geçilmelidir. 

Thiopurinler
İmmünsüpresif tedavinin (tiyopürinler ve metotreksat) cerrahiye kadar kullanımı 

ile ilgili postoperatif komplikasyon riskinde bir artıșla ilișkili olduğuna dair veri 

yoktur. 

Anti-TNF’ler
Perioperatif dönemde anti-TNF tedavisi alan Crohn hastalarında cerrahi kompli-

kasyon riski ile ilgili sistemik derleme ve meta-analizlerde, enfeksiyöz komplikas-

yon riskinde küçük bir artıș olduğunu göstermektedir ancak bu risk, kortikosteroid 

kullanımı riskinden daha azdır.

Operatif risk, anti-TNF tedavisine ek olarak fistül varlığı, apse varlığı, düșük 

albumin, anemi ve kortikosteroid kullanımı gibi diğer risk faktörlerine dayanmak-

tadır. 

Crohn hastalığında riskin anti-TNF ilaç seviyeleri ile ilișkili olduğuna ișaret eden 

yayınlar da bulunmaktadır. Hastanın klinik durumu uygun ise infliksimab için 

cerrahi öncesinde 6-8 hafta, adalimumab için ise 4 hafta öncesinde kesilmesi 

önerilebilir. Kesmek uygun değil ise enjeksiyonların operasyondan önce mümkün 

olduğunca uzun bir ara ile düzenlenmesi önerilir. 

Hastaların perioperatif medikal tedavilerinin düzenlenmesinde cerrahinin türü de 

önemlidir. Proktokolektomi geçiren hastalarda, kortikosteroidler yara yeri 

iyileșmesini bozacaktır. İki așamalı IPAA prosedürü, anti-TNF tedavisi alan 

hastalarda üç așamalı prosedürden daha fazla komplikasyon riski tașımaktadır. 

Poș cerrahisi, doğasında bulunan risklerle karmașıktır ve poș olușumunda 

basamaklı bir yaklașımhem kortikosteroid kullanan hastalarda hem de anti-TNF 

kullanımı durumunda daha emniyetli olacaktır. Kortikosteroid ve anti-TNF’lerin 

kesilebildiği hastalarda elektif cerrahi daha uygun olacaktır. 
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İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında (İBH) cerrahi tedavi gereksinimi hastalık 

süresiyle ilișkilidir. Bu konudaki bir metananalizde Crohn hastalığında 1. yılda % 

16 olan cerrahi sıklığı, 10. Yılda % 45’e çıkmakta, ülseratif kolit için bu oranlar % 

4.9 ve % 15.6 olarak verilmektedir.(1) 

Crohn hastalığında henüz komplikasyon gelișmeden yapılan etkin bir tedavinin 

cerrahi ihtiyacını azaltabileceği düșünülmektedir. Akut șiddetli ülseratif kolitte 

etkin bir medikal tedavi kolektomi ihtiyacını öteleyebilir ve hatta bazı hastalarda 

cerrahi gerekisnimini tamamen ortadan kaldırabilir. Ancak erken biolojik tedavinin 

(tanıdan itibaren 3 yıl içinde) Crohn hastalığında cerrahi ihitiyacını azalttığını 

gösteren meta analiz verisi mevcutken, durum ülseratif kolit için tam tersidir.(2,3) 

Bunun nedeni muhtemelen, erken biolojik tedavinin ülseratif kolitte etkin 

olmaması değil, bu tedaviye ihtiyaç gösteren ülseratif kolit vakalarının daha ağır 

vakalar olmasıdır.

ÜLSERATİF KOLİTTE CERRAHİ TEDAVİ
ÜK açısından cerrahi tedavi bașlıca iki durumda gerekli olabillir:

1- Ağır șiddetli ülseratif kolit (ÜK)

2- Medikal tedaviye yanıtsız (refrakter) kronik aktif kolit

• Ağır șiddetli ÜK ilk atakta %10-20, kronik hastalık zemininde %30-40 oranında 

kolektomi gerektirebilir.(4)

• En fazla kabul gören cerrahi operasyon șekli restoratif total proktokolektomi ileal 

poș anal anastamoz operasyonudur. Seçilmiș hastalarda rektum koruyucu total 

kolektomi planlanması söz konusu olabilir.(5)

• Nadiren kalıcı end ileostomi hasta için en uygun tedavi olabilir. Cerrahi tedavi 

kararı multidisipliner bir konseyde hastanın yașı, hastanın istekleri, kadınlarda 

gebelik isteği gibi çeșitli faktörler göz önüne alınarak alınmalıdır.

• Proktokolektomi operasyonunun çeșitli biçimleri vardır, genel anlamda restorati-

STRİKTÜR VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında fibroblast infiltrasyonu, düz kas kompozisyo-

nundaki değișim ve kollajen birikimi sonucu bağırsak duvarında yapısal değișiklikler 

olușturarak striktürlere yol açar. CH tanısından sonraki ilk on yılda hastaların üçte 

birinden fazlasında strüktür gelișir. 

Striktürler; inflamatuar, fibrotik veya ikisinin karıșımı olabilir. Mevcut preoperatif 

görüntüleme yöntemleri kullanılarak inflamasyon ile fibrozis arasındaki ayrımı yapmak 

her zaman mümkün olmaz ancak tedavi planlanırken bu ayrım oldukça önemlidir. 

Crohn hastalığında striktür varlığında tedavi planlanırken, darlığın fibrotik mi 

inflamasyona ikincil mi olduğu, prestenotik dilatasyonun olup olmadığı, tutulan 

segmentin uzunluğu ve striktürün lokasyonu, endoskopik tedavilerin uygulanabilirli-

ği mutlaka değerlendirilmelidir. 

İnflamatuvar darlıklarda medikal tedavilere yanıt iyi iken fibrotik darlıklarda cerrahi 

tedavileri ön planda düșünmek gerekir. Kısa segment darlıklarda endoskopik 

tedaviler de bir seçenek olabilir. Malignite gelișimine bağlı olușan bir darlıkta tedavi 

seçenekleri arasında rezeksiyon veya palyatif stentleme yer alır. Tedavi planlanırken 

Crohn hastalığının tekrarlayıcı doğası göz önünde bulundurulmalıdır. Rezeksiyon 

planı yapılacaksa hastada tekrarlayan rezeksiyon öykülerini göz önünde bulundur-

mak ve hastayı kısa bağırsak riski açısından da değerlendirmek gereklidir. Aynı 

șekilde balon dilatasyonu yapılacak hastalarda da nüks riskinin varlığı göz ardı 

edilmemelidir. Geleneksel olarak bağırsak uzunluğunun korunması her durumda 

önceliklidir ancak, hastalıklı mezenterinin korunması, nüks riskinde bir artıșa neden 

olacaktır. Bu zorlu klinik senaryoda sonuçları iyileștirmek için hastanın multidisipli-

ner bir ekip tarafından tüm yönleri ile değerlendirilmesi gerekir. Preoperatif faktörle-

rin, darlık sonrası sonuçlarda önemli katkıda bulunduğu da unutulmamalıdır; bunlar 

arasında batın içi sepsis varlığı, albumin, karın içi apse ve hastanın almakta olduğu 

steroid ve biyolojik tedavileri de dahil olmak üzere kullandığı ilaçlar yer almaktadır.

Orta dereceli bir prestenotik dilatasyon, dilatasyon olmayıșı ve ileri derecede 

dilatasyon varlığına göre anti-TNF ye iyi yanıt ile ilișkili bulunmuștur. Aynı șekilde 

yapılan hastalarda, drenaj yapılmadan cerrahi yapılanlara göre komplikasyon 

oranları ve stoma gereksiniminin daha az olduğu gösterilmiștir. 

Crohn hastalığında penetran davranıș paterni varlığında acil rezeksiyondan kaçınıl-

malıdır. Çünkü penetran hastalığın kronik ve komplike olușu, operasyon sonrası 

kalan gastrointestinal traktın bütünlüğünü korumada olușabilecek güçlükler, 

beslenme ilișkili doğabilecek problemler, postoperatif iyileșmeyi etkileyebilecek 

immünsupresif ilaçların kullanımı göz önüne alındığında bu hastaların cerrahisinin 

de komplike olduğu açıktır.

Karın duvarı apseleri, rektus kılıfı ve psoas kasını içeren retroperitoneal apseler, 

karın içi apselere göre daha az yaygın ancak kontrol altına alınması daha zor 

durumlardır. Bu hastalarda mutlaka erken dönemde cerrahi tedavi gereklidir.

Apse nedeni ile peritonit gelișmiș olgularda da cerrahi tedavi zorunludur. İdeal 

olarak, cerrahi batın içi sepsisin kontrol altına alınması sonrasında planlı șekilde 

gerçekleștirilmelidir.

ÖZEL DURUMLAR

Enterovezikal ve Enterovajinal Fistül Varlığı
Bu tür fistüllerin varlığı Crohn hastalığında nadir ancak önemli bir sorundur. Yöneti-

mi ile ilgili veriler de kısıtlıdır. Enterovezikül fistüllerde, sigmoid kaynaklı fistül, Crohn 

hastalığının diğer komplikasyonlarının varlığı, obstrüksiyon gelișmesi, batın içi apse, 

üreterde tıkanıklık, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonları cerrahi endikasyon oluștur-

maktadır. 

Enterovajinal fistüllerle ilgili 47 hastalık bir seride, antibiyotiklerin kalıcı bir yararı 

olmadığıi tiyopürinlerin %13 tam ve %24 kısmi yanıt sağladığı, anti TNF tedavisi 

ile %17 tam ve %30 kısmi yanıt sağlandığı gösterilmiștir. Aynı seride üçte bir 

hastaya cerrahi uygulanmıș, ilk cerrahide %22 tekrarlı cerrahiler sonrası %39 unda 

tam yanıt elde edilmiștir. Fistül kapanması hastaların sadece üçte birinde gerçek-

leșmiștir. 

ve ve non-restoratif olarak 2 ana gruba ayrılır. Restroratif proktokolektomi tek 

așamalı, iki așamalı ve üç așamalı olarak yapılabilir. Cerrahi tekniğin detayı ve 

hangi yöntemin hasta için daha uygun olacağı cerrah ve gastroenterolog tarafın-

dan tartıșılmalı ortak bir karar alınarak hastaya açıklanmalıdır. 

1- Ağır șiddetli kolit tedavisi bu yazının ÜK tedavisi kısmında tartıșıldığı için burada 

detaylandırılmayacaktır. Akut șiddetli kolitin primer tedavisi intravenöz kortikostero-

iddir, hasta hastaneye yatırılarak takip edilir ve cerrahi ekibin hastanın durumundan 

haberdar olması lazımdır. 3. günde steroid tedavisine yanıt vermeyen hastada IV 

infliximab ya da siklosporin kullanılır. Hastayı cerrahi tedaviden kurtarmak adına 

(kurtarma tedavisi) yapılan tedavi șekillerinde Infliximabın hangi doz ve sıklıkta 

kullanılması gerektiği konusunda ECCO rehberinde yeterli kanıt olmadığı bildiril-

mektedir.(4) Bunun haricinde çeșitli ardıșık kurtarma tedavileri șekilleri denenmiștir.

2- Medikal tedaviye refrakter hastalıkta da cerrahi tedavi gerekli olabillir. 

Cerrahi tedavinin zamanlaması da cerrahi tedavi kararı vermek kadar önemlidir. 

Gecikmiș bir cerrahi kararı hastanın optimal durumda operasyona verilmesini 

enegelleyebilir. Hastayı uzun süreli kombine immunsüpresyona maruz bırakmanın 

enfeksiyon riski mevcuttur. Uzun süreli baskılanamayan inflamasyon, beslenme 

desteği olmadan kașeksi yaratarak hastanın enfeksiyona açık hale gelmesine 

ayrıca postoperative komplikasyon açısından daha riskli olmasına neden olacaktır. 

Bu durum özellikle uzun süreli kortikosteroid tedavisine maruz kalan steroid bağımlı 

hastalık için geçerlidir. 

• ECCO 2022 rehberinde 20 mg dan daha yüksek dozlarda prednizolonun 6 

haftadan fazla kullanılmasının poș komplikasyonlarını artıracağı uyarısı yapılmıș-

tır.(4) Aynı rehberde azathioprine siklosporinin postop komplikasyon riskini 

artırmadığı ancak biolojik kullanımı ile poș komplikasyonlarında artıș olabileceği 

bildirilmiștir.(4)

• İdeal șartlarda enfekisyon riskini azaltmak için operasyon öncesinde steroid ve 

biolojik tedavi kesilmiș olmalıdır. Ancak steroid bağımlı bir hastada biolojik tedavi 

olmadan hastayı operasyona kadar idame ettirmek genellikle mümkün olmaya-

caktır. Bu nedenle genellikle hasta biolojik tedavi alırken cerrahiye devredilmek-

tedir. Bu durumda hastanın durumu cerrahi ekip tarafından değerlendirilir ve 

hasta açısından en uygun tedavi șekline (3 așamalı ya da modifiye 2 așamalı 

cerrahi gibi) karar verilir.

Cerrahi Tedavinin Komplikasyonları ve Yönetimi
Poș ile ilișkili postop komplikasyonlar arasında en sık görülen poșittir. Poșit uzun 

dönem takipte hastaların % 80 gibi çok büyük bir kısmında ortaya çıkar (g1). Poș’un 

Crohn hastalığı, afferent loop ileiti ve cuffitis diğer komplikasyonlarıdr. Ülseratif kolit 

hastasında, cerrahisi sonrası dönemde, rektumun anastamoz için bırakılmıș kısa 

rektum segmentinde ülseratif kolitin nüks etmesi cuffitis olarak adlandırılır. Bu tablo 

poș ile ilișkili diğer komplikasyonlardan farklıdır ve ülseratif kolit gibi tedavi edilir. 

Poșit poșun mukozal inflamasyonu olup aslında mikrobiota değișikliği ile meydana 

gelen bir tür ileittir. Ana tedavi șekli antibiotik tedavisi ile mikrobiotayı modifiye 

etmektir. Bazı vakalarda sık tekarlayan poșit atakları görülür. Bazı vakalarda steroid 

refrakter kronik bir poșit hali meydana gelebilir. Poșit hali 4 haftadan kısa sürdü-

ğünde akut, 4 haftadan uzun sürdüğünde kronik olarak adlandırılır. Yılda 3 kereden 

fazla atak olduğunda tekrarlayıcı olarak adlandırılır. Poșit tedavisinde sıklıkla metro-

nidazol ve ciprofloksasin kullanılmaktadır. Her iki ilacın da etkin olduğu gösterilmiș-

tir.(6) Rifaximinin plaseboya göre daha etkin olmadığını gösteren 1 adet rkç mevcut-

tur.(6,7) Kronik antibiotik refrakter poșitte biolojik tedavi kullanılabillir, Infliximabın 

adalimumab ve vedolizumabdan daha etkin olabilemektedir.(8)

Çok daha az görülen poș’un Crohn hastalığı olarak tanımlanan durum ülseratif kolit 

tanısı ile poș cerrahisi geçirmiș bir kișide meydana gelen Crohn hastalığında 

görülen fistül ve obstrüksüyon gibi komplikasyonların ortaya çıkmasıdır. Poș 

cerrahisi sonrası prevalansı % 10 civarındadır.(6) Bu hastaların bir kısmında afferent 

urve içinde de inflamasyon meydana gelmekte ve bu hastaların durumu sadece 

bu alana sınırlıysa afferent loop ileiti olarak adlandırılmaktadır. Poșun Crohn hastalı-

ğı ayırıcı tanısı güç bir durumdur, perianal MR gibi gerekli radyolojik görüntülemeler 

yapılarak operasyonu gerçekleștiren cerrahi ekip ile birlikte değerlendirilmelidir, 

çoğu zaman komplike bir perinal Crohn hastalığı gibi tedavi edilmeleri gerekmekte-

dir. En önemli sorun bazı hastalarda tekrarlayan komplikasyonlar nedeniyle poșun 

kullanılamaması ve hastanın kalıcı ileostomiye mecbur kalmasıdır. Poșun Crohn 

hastalığının erken yașta tanı alan ve erken yașta cerrahiye verilen hastalarda, 

ailesinde İBH yükü olanlarda ve sigara içenlerde daha sık görülür.(9) 

CROHN HASTALIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Endikasyonları

• Komplike Crohn hastalığı: stenozan hastalık ve penetran hastalık

• Perianal hastalık

• Tedavi yanıtsızlığı

• Displazi ve malignite gelișimi

• Acil cerrahi gerektirecek durumlar

LOKALİZE İLEOÇEKAL HASTALIKTA CERRAHİ

Lokalize ileoçekal tutulumlu Crohn hastalığında cerrahi, semptomların kontrol altına 

alınması, komplikasyonların önlenmesi ve yașam kalitesinin arttırılması için tedavi 

seçeneklerinden biridir. Genellikle cerrahi striktür veya obstrüksiyon varlığında, 

fistüllerin veya apselerin drenajı veya inflamasyonun bölgesel kontrolü gerektiğinde 

ilk seçenek olarak karșımıza çıkar.

LIRIC çalıșmasında konvansiyonel tedavilere yanıtsız bir hasta grubu laparoskopik 

ileoçekal rezeksiyon ve infliximab gruplarına ayrılmıș ve takipte iki tedavi seçeneği 

arasında anlamlı farklılık olmadığı gösterilmiștir. Ortanca 4 yıllık takip süresi boyun-

ca, infliksimab grubundaki hastaların yaklașık üçte birine cerrahi gerekirken cerrahi 

grubundaki hastaların yaklașık dörtte birine infliksimab gerekmiștir. 

Crohn hastalığında birçok klinik çalıșmada gösterilmiștir ki biyolojiklere yanıt oranları 

genellikle uzun süreli hastalığı olan veya farklı tedavilere dirençli olduğu kanıtlanmıș 

hastalarda daha düșüktür. Verilen tedavilere yanıt olasılığının azalması göz önüne 

alındığında, tıbben dirençli ancak cerrahi olarak tedavi edilebilir lokalize hastalığı 

olanlarda cerrahi yaklașımlar yașam kalitesini geri kazandırmak ve uzun süreli 

kontrolsüz inflamasyondan, uzun süreli steroid kullanım ihtiyacı, çoklu ilaç tedavile-

rinden kaynaklanan komplikasyon risklerini azaltmak için bir alternatif olarak değer-

lendirilmelidir. İleoçekal rezeksiyon konvansiyonel tedavilerin bașarısız olduğu veya 

konvansiyonel tedavilere yanıt alındığı halde takipte nüks gelișen lokalize ileoçekal 

hastalık varlığında ve ilaç kullanmak istemeyen hastalarda da tercih edilebilir. 

kısa sürede gelișmiș belirgin obstrüktif semptomların varlığında anti-TNF’lere yanıt 

daha iyi olacaktır. 

Akut obstrüksiyonda hastalar genellikle șiddetli bulantı, kusma, karın șișkinliği ve 

gaz-gaita çıkıșının olmaması ile bașvurur. Bu hastalarda öncelikle konservatif 

tedaviler (bağırsak istirahati, nazogastrik sonda takılması ve hidrasyon gibi) ve 

sonrasında planlanmıș bir cerrahi tedavi tercih edilmelidir. Konservatif tedaviler 

elektif cerrahi öncesi beslenme ve immünsüpresyon durumunun optimize edilmesi-

ni sağlar. 

Klinik veya radyolojik olarak peritonit, bağırsak iskemisi bulguları ve perforasyon 

mevcutsa acil cerrahi tedavi gerekir. 

Endoskopik balon dilatasyonu, tek bașına veya diğer tedavi yöntemleriyle birlikte 

kullanılabilir. Crohn hastalığına bağlı darlıklarının ve anastomoz darlıklarının cerrahi 

rezeksiyon veya striktüroplasti ihtiyacını önleyebilir veya geciktirebilir. Özellikle kısa 

segment (<5 cm) darlık varlığında, düz, kolonoskop ile kolay ulașılabilir izole 

darlıklarda, ileokolik anastomoz darlıklarında cerrahiye bir alternatif olarak hastanın 

tercihine sunulabilir. 

Duodenal darlıklar için endoskopik müdahalenin bașarı oranı, diğer bölgelere göre 

daha düșüktür. Endoskopik olarak erișilebilen ileal darlıklar da balon dilatasyonuna 

uygundur, ancak komplikasyon oranları ve nüks oranları daha yüksektir. Balon 

dilatasyonu sırasında en sık görülen komplikasyonlar kanama ve perforasyondur. 

Edoskopik olarak uygulanabilecek bir diğer seçenek dar segmente yönelik stent 

uygulanmasıdır. Endoskopik yöntemlerin bașarısı yüksek olsa da tekrarlayan 

uygulamalar gerekebileceği, nüks görülebileceği ve takiplerinde rezeksiyon ihtiyaç-

ları gelișebileceği de unutulmamalıdır. 

Striktüroplasti
Bağırsak uzunluğunun kaybına yol açmadığından ince bağırsak darlıklarının cerrahi 

tedavisi için tercih edilen bir yöntemdir. Özellikle daha önce ince bağırsak rezeksi-

yonu geçirmiș ve kısa bağırsak riski bulunan hastalarda öncelikli tercih olmalıdır. 

bağırsak uzunluğunun korunmasını maksimize etmek önemlidir. İBH cerrahının 

farklı türdeki cerrahi yöntemleri, gelenksel ve geleneksel olmayan striktüroplastileri 

tanıması önemlidir. Kolonik dalrıklarda striktüroplasti önerilmez.

Diversiyon
Crohn hastalığında, genellikle perianal fistül hastalığı için veya yüksek riskli bir 

anastomozdan kaçınmak için kullanılır. Bunun yanında obstrüksiyon gelișimini 

önlemek için de (örn. anal kanalda darlık varlığı) bir seçenek olabilir. Diversiyon 

seçenekleri arasında ileostomiler ve kolostomiler bulunur. 

PENETRAN CROHN HASTALIĞI 

Genel olarak penetran hastalık; antibiyotik veya perkütan drenaj ile tedavisi bașarı-

sız olan batın içi veya retroperitoneal yerleșimli apseler, perforasyon, devam eden 

semptomu bulunan fistüller, medikal tedaviye yanıtsızlık ve septik durumlar gibi 

nedenlerle cerrahi için birçok endikasyon barındırır. 

İntraabdominal apse varlığında tek bașına antibiyoterapi yetersizdir ve apse 

varlığında mevcut immunsupresif tedaviye devam edilmesi batın içi enfeksiyon 

riskini arttıracaktır. Bu nedenle belirgin ve erișilebilir intraabdominal apselerin 

ultrasonografi ve/veya BT eșliğinde perkütan drenajı ve antibiyoterapi her zaman 

tedavide birinci seçenek olmalıdır.

İntraabdominal apsenin drenaj ve antibiyoterapi ile kontrol altına alınmasından 

sonra ilgili bağırsak segmentinin rezeksiyonu için cerrahi gerekliliği hasta özelinde 

değerlendirilmelidir. Lokalize apselerin drenaj ve antibiyotikle tedavisinden sonra 

her zaman cerrahi gerekli olmayabilir ancak drenaj sonrası rezeksiyon yapılanlarda 

yapılmayanlara oranla nüks riskinin daha düșük olduğu gösterilmiștir. 

Rezeksiyon sonrası kısa bağırsak riski olușturan durumlar (örn. uzun segment 

tutulumu) var ise rezeksiyon ötelenebilir. Direçli hastalık varlığı, darlık varlığı, entero-

kutan fistül varlığında cerrahi ihtiyacının olabileceği bilinmelidir. Yapılan çalıșmalar-

da, drenaj yapılarak batın içi apse kontrolü ve antibiyotik tedavisi sonrasında cerrahi 

10 cm’den kısa olan darlıklarda, birden fazla darlık varlığında veya bağırsak uzunlu-

ğunu koruma ihtiyacının olduğu durumlarda öncelikle tercih edilir. Eșlik eden fistül, 

apse, premalign/malign lezyon varlığında striktüroplasti tercih edilmez.

Geleneksel Heineke-Mikulicz striktüroplasti genellikle 10 cm uzunluğa kadar olan 

darlıklar için kullanılırken, 10-25 cm arası orta uzunlukta darlıklar için Finney prose-

dürü gibi modifiye edilmiș bir teknik ve daha uzun darlıklar için bir enteroenterosto-

mi (Michelassi prosedürü) kullanılmaktadır. Uzun (>20 cm) terminal ileal darlığı 

olan hastalar için D’Hoore tekniği tanımlanmıștır. Bu, terminal ileumun modifiye 

edilmiș bir yan-yana striktüroplastisidir ve Michelassi tekniği gibi izoperistaltiktir. 

Cerrahi morbidite, darlık uzunluğuyla ilișkili değildir ve genellikle %8-15 aralığında-

dır. Uzun vadeli sonuçlar olumlu olup, striktureplastinin rezeksiyona kıyasla daha 

iyi sonuçlar sağladığını göstermektedir. 

Rezeksiyon
İleokolik rezeksiyon, Crohn hastalığında özellikle de ileal dalrık varlığında en sık 

yapılan cerrahidir. Son yayınlar, ileokolik rezeksiyon yapılan hastalarda mezenteri de 

rezeksiyona dahil etmenin nüks riskini azaltabileceğini göstermektedir. Nüksü en aza 

indirmek için öneri, terminal ileal darlıklar için mezenterik rezeksiyon veya mezenteri 

dıșarıda bırakan bir anastomoz (örneğin Kono-S anastomozu) yapmaktır. 

Multiple darlığı olan hastalarda eğer geride yeterli ince bağırsak uzunluğu mevcutsa 

ve tüm striktür alanlarını içerek șekilde bir rezeksiyon yapılabiliyor ise çoklu striktü-

roplasti yerine cerrahi rezeksiyon tercih edilmelidir. Kompleks cerrahiden kaynakla-

nabilecek potansiyel postoperatif komplikasyonlar, kısa bağırsak riski, hastanın 

peroperatif durumu (kortikosteroid ve immünsüpresif ilaç kullanımı, serum albümin 

değeri, anemi varlığı, beslenme durumu) göz önünde bulundurularak uygun 

yönetim planlanmalıdır.

Crohn hastalığında ince bağırsak obstrüksiyonuna bağlı cerrahi gerektiğinde, 

bağırsağı mümkünse cerrahi öncesi MR enterografi ile detaylı olarak değerlendir-

mek önemlidir. MR enterografi, inflame darlıklar (yoğunlaștırılmıș medikal tedavi 

bir seçenek olabilir) ile fibrotik darlıkları ayırt etmede değerlidir. Cerrahi planlanırken 

Medikal tedavi tek bașına veya cerrahi ile birlikte bazı hastalara enterovajinal ve 

enterovezikül fistül yönetiminde fayda sağlayabilir gibi görünmektedir. Hastalar, 

multidisipliner toplantılarda tartıșılmalı ve tedavi, hastaların semptomları ve mevcut 

durumları dikkate alınarak bireyselleștirilmelidir.

Enteroenterik Fistüller
Enteroenterik fistüller her zaman klinik bulgu vermez ve uzlașı rehberleri, bunların 

her zaman cerrahi gerektirmediğini kabul etmektedir.

Enterokütan Fistüller
Enterokütanöz fistüller genellikle aktif Crohn hastalığında inflame segmentlerin 

olduğu alanlarda ortaya çıkar ve sıklıkla intraabdominal apse ve luminal darlıkla 

karșımıza gelir. Enterokütanöz fistüller sıklıkla cerrahi olarak tedavi edilir ancak 

anti-TNF tedavisi ile fistül kapanmasının gerçekleștiğini bildiren olgular da mevcut-

tur. 

Tedavi planlanmasında hem hastanın klinik bulguları ve mevcut durumu hem de 

fistülle ilișkili komplikasyonların birlikte değerlendirilmesi gerekir. Örneğin, yüksek 

debili bir fistül nedeni ile meydana gelen malnutrisyon veya fistül ilișkili luminal 

darlık durumunda cerrahi müdahale gerekecektir. 

İmmünsüpresif tedavinin fistül kapanmasındaki rolü hakkında kesin kanıtlar çok 

azdır. Bir fistül aktif inflamasyonla ilișkilendirilmișse, o zaman medikal tedavi faydalı 

olabilir, ancak postoperatif dönemde gelișmiș bir füstülün kapanmasında medikal 

tedavinin yeri olmayacaktır.

Enterokutan fistülü olan 48 hastalık retrospektif bir seride, hastaların 21’inde fistül 

postoperatif dönemde gelișmiști. Hastaların üçte birinde birden fazla fistül traktı 

vardı ve dörtte biri yüksek debili fistüldü. Bu hasta grubuna anti-TNF bașlandığında 

üçte birinde fistülün iyileștiği görüldü ancak bunların yarısı 3 yıllık bir takip süresin-

de nüks etti. Hastaların üçte birinde ise anti-TNF tedavisi sırasında intraabdominal 

apse geliști. Genel olarak hastaların %54’ünde anti-TNF tedavisine rağmen cerrahi 

gerektiği bildirildi. 

Fistülün karmașıklığının artması (birden fazla trakt, yüksek debili fistül, apse 

gelișimi) mortalite de dahil olmak üzere olumsuz sonuçlarla ilișkilidir. Düșük debili 

enterokutan fistüllerin tedavisinde immünmodülatör ve biyolojik tedavinin yeri 

olabilir ancak yüksek debili ve kompleks fistüllerin kontrolü için cerrahi gereklidir. 

Tüm enterokutan fistülü olan hastaların multidisiplinliner bir ekip tarafından yönetil-

mesi gerekmektedir.

Perforasyon
İnce bağırsak veya kolonda serbest perforasyonu olan hastalarda acil cerrahi 

gereklidir. Hemodinamik olarak stabilizasyonun sağlanamaması, intraabdominal 

sepsis varlığı veya diğer risk faktörleri varlığında (malnütrisyon, albümin düșüklüğü 

veya kronik glukokortikoid kullanımı gibi) primer anastomoz yerine bir diverting 

stoma tercih edilmelidir. Risk faktörü olmayan, stabil hastada primer anastomoz 

bir seçenek olabilir.

CROHN HASTALIĞININ CERRAHİ TEDAVİSİNDE CERRAHİ TEKNİKLER 

Uygun hastada ve cerrahın tecrübesine de bağlı olarak laparoskopik cerrahi ön 

planda tercih edilmelidir. Laparoskopik cerrahi ve açık cerrahi arasında postop 

yönetimde farklılık olmadığını gösteren çalıșmalar olmakla birlikte, laparoskopik 

cerrahide postop komplikasyonların ve insizyonel hernilerin daha az olduğunu 

gösteren çalıșmalar da mevcuttur.

Steroid kullanan hastalarda preop dönemde steroid kesilemedi veya azaltılamadı 

ise geçici stoma açılması bir seçenek olarak düșünülebilir.

Primer anastomoz ve koruyucu stoma veya anastomoz olmadan ve split stoma 

sonrası sekonder anastomoz stratejilerini karșılaștıran çalıșma yoktur. Burada karar 

hastanın mevcut klinik durumuna ve cerrahın tecrübesine göre verilmelidir. Bununla 

birlikte, 6 haftadan uzun süredir ve 20 mg ve üzerinde prednizolon eșdeğerinde 

steroid kullanımın, ameliyat sonrası enfeksiyöz komplikasyonlar ve anastomoz 

kaçakları açısından risk olușturduğu unutulmamalıdır. 

Stoma ile ilgili en sık görebileceğimiz komplikasyonlar; stoma defonksiyonu, 

prolapsus ve herniler, fazla sıvı kaybına bağlı akut renal yetersizliktir.

Proktokolektomi için risk faktörleri; șiddetli refrakter perianal hastalık, kombine 

tıbbi tedavi gereksinimi ve birden fazla biyolojik ilaç kullanımı geçmișidir. Bu hasta 

grubunda erken kolektomi ve end ileostomi bir seçenek olarak tartıșılabilir. 

Perianal hastalık öyküsü ve ileal tutulumu olmayan refrakter pankolonik tutulumlu 

Crohn hastalığı olan seçilmiș hastalarda restoratif proktokolektomi ile ileal poș anal 

anastomoz düșünülebilir. Ancak poș disfonksiyonu ihtimali her zaman akılda 

tutulmalıdır.

Yapılan çalıșmalarda total kolektomi ve IPAA yapılmıș ülseratif kolitli hastalarda 

crohn tanılı hastalar karșılaștırılmıș ve erken dönem komplikasyonlar (anastomoz 

kaçakları, pelvik sepsis gibi) arasında anlamlı fark gözlenmezken, anastomoz 

dalıkları, poș disfonksiyonu, end ileostomiye geçiș, uzun dönem komplikasyonlar 

CH grubunda anlamlı oranda fazla bulunmuștur.

CH’de cerrahinin planlanma süreci karmașıktır ve her hasta multidispliner olarak 

kendi özelinde değerlendirilmelidir. Cerrahın eğitimi, kullanacağı yöntemle ilgili 

uzmanlığı da bu süreçte belirleyici olacaktır. 

PERİANAL FİSTÜL VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Crohn hastalığında kompleks perianal fistül varlığı durumunda tıbbi tedaviler ile 

cerrahi tedavileri doğrudan karșılaștıran prospektif çalıșma bulunmamaktadır. 

Mevcut kılavuzlar fistülü kontrol etmede her iki yaklașımın da birarada kullanılması-

nı önermektedir.

Cerrahi Drenaj
Yapılan çalıșmalardaki hasta gruplarının heterojenitesi ve retrospektif olușları 

nedeni ile perianal fistüllerde tek bașına anti-TNF tedavi ile anti-TNF + cerrahi 

kombinasyonunun birbirine üstünlükleri gösterilememiștir.

Anti-TNF tedavisi, vedolizumab ve ustekinumab kullanan hasta grubunda primer 

anastomoz yapılmasının güvenli olduğu bildirilmiștir.

Striktür ve obstrüktif semptomlar olușturmayan sınırlı hastalık varlığında (ileal 

tutulum <40 cm) laparoskopik rezeksiyon, infliksimab tedavisine alternatif bir 

seçenektir. 

Çok merkezli Avrupa çalıșmasında, konvansiyonel tedavinin bașarısız olduğu 143 

hasta alınmıș ve rezeksiyon infliximab kollarına randomize edilmiș. 12 aylık takip 

süresinin sonunda postop kompliksyonlar ve yașam kalitesi skorları açısından hasta 

grupları arasında anlamlı farklılık saptanmamıștır. Aynı grupta ortalama 4 yıllık takip 

süresinde, infliksimab tedavisi alan hastaların %37’sine rezeksiyon gerektirirken, 

cerrahi kolundaki hastaların %26’sın anti-TNF ihtiyacı olmuștur. 

Bir tek kolon segmenti etkilendiğinde, segmental kolon rezeksiyonu bir seçenek 

olabilir. Birden fazla etkilenen kolon segmentinin tutulumu varlığında genellikle 

tercih edilen yaklașım subtotal/total kolektomidir. Üç yöntemin karșılaștırıldığı bir 

meta-analizde nüks ve komplikasyonlar açısından fark gösterilmemiș olsa da bir 

bașka meta-analizde komplikasyon oranları segmenter rezeksiyonda en yüksek, 

subtotal kolektomide en düșük bulunmuștur Tüm bunlar göz önünde bulunduruldu-

ğunda subtotal kolektomi daha güvenli bir prosedür gibi görünmektedir. Burada 

unutulmaması gereken subtotal kolektomide nüks ve tekrarlayan cerrahi gereksini-

minin total proktokolektomiden fazla olduğudur. 

Daha önce ince bağırsak rezeksiyonu da geçiren hastalarda hastalıklı segmente 

segmenter rezeksiyon yapılması ön planda tercih edilen yöntem olmalıdır.

Saptırıcı Stoma
Tedaviye refrakter kolonik Crohn hastalığında önemli 2 seçenek mevcuttur.

Șiddetli aktif hastalık varlığında subtotal/total kolektomi öncesi saptırıcı bir ileostomi 

ile yoğunlaștırılmıș tedavi hastayı acil cerrahiden kurtarabilir ve perioperatif dönem-

deki hazırlıkların ve cerrahi planının optimizasyonunu sağlayabilir.

İBH’DA CERRAHİ
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2021’de yapılmıș olan PISA çalıșmasında perianal fistüllü hastalar (tek açıklığı olan 

tek fistül) 1 yıl süre ile kronik seton drenajı yapılanlar, 6 ay süre ile anti-TNF alanlar 

ve 4 ay süre ile anti TNF + fistüle plasti uygulananlar olarak 3 gruba ayrılmıș, takip 

süresinin sonunda en çok nüks seton uygulanan grupta en az nüks ise anti TNF 

+ fistül plasti grubunda görülmüștür. Yașam kalitesi açısından gruplar arasında 

anlamlı farklılık saptanmamıștır.

Günlük pratikte öneri, seton drenajı ile perianal sepsisin kontrol altında tutulması 

ve anti-TNF verilebilmesi için uygun șartların sağlanmasıdır. Hastaların mutlaka 

perianal muayenelerinin yapılıp genel cerrahi ile konsülte edilmeleri gereklidir.

İntersfinkterik Fistül Traktının Ligasyonu (LIFT)
Perianal fistüllerin cerrahi tedavileri arasındaki son seçeneklerden biridir. Kompleks 

fistüllerin tedavisinde kullanılır. LIFT, özellikle düșük yerleșimli ve intersfinkterik 

nitelikteki perianal fistüller için etkili bir tedavi seçeneği olarak kabul edilir. Nispeten 

düșük komplikasyon oranlarına sahiptir ve bazı diğer cerrahi tekniklere göre anal 

kontinansı daha iyi korur. Ancak, bașarısı fistülün özelliklerine ve hastanın bireysel 

faktörlerine bağlı olarak değișebilir.

Genel olarak, veri yetersizliği nedeniyle, perianal CD fistüllerinin tedavisinde LIFT’in 

rolü belirsizliğini korumaktadır.

Endorektal İlerletme Flepleri
Crohn hastalığı ve kompleks perianal fistülleri olan hastalar için terapötik bir 

seçenektir.

Bir meta-analizde, Stellingwerf ve arkadașları, Crohn hastalığı perianal fistülleri 

olan 35 hastada %61 bașarı oranı gözlemlediler, bu da intersfinkterik fistül traktının 

ligasyonu [LIFT] prosedürünün bașarı oranından [%53] anlamlı bir șekilde farklı 

değildi. Ancak, flep sonrası inkontinans oranları önemli ölçüde daha yüksekti [7,8% 

ve 1,6%].

Fibrin Glue Uygulamaları
Kompleks perianal Crohn hastalığı olan hastalar için sınırlı etkinliğe sahip olabilecek 

potansiyel bir tedavi yöntemi olabilir. Fibrin glue’nin etkinliği ile ilgili yapılmıș 

çalıșmaların tümünün ortak özelliği, bu tekniğin nispeten iyi güvenlik profiline sahip 

olması ve hiçbir çalıșmada sfinkter hasarının bildirilmemiș olmasıdır.

Kök Hücre Tedavileri
Saptırıcı stoma

Tıbbi veya cerrahi müdahalelere dirençli kompleks perineal Crohn hastalığının 

neden olduğu pelvik sepsis ve semptomlar, bir yönlendirici stoma ile kontrol altına 

alınabilir. Ancak, fistül iyileșme oranı ve stoma kapatma oranı sınırlıdır.

Yapılan çalıșmaların kanıt düzeyi düșük olup diğer seçeneklerle karșılaștırmalı 

değildir. 16 kohortu içeren 566 hastalık bir meta-analizde klinik yanıt %63.8 olarak 

bildirilmiș ancak stoma kapatılması sonrası hastalık nüks oranları oldukça yüksek. 

Saptırıcı stoma ile beraber anti-TNF kullanımının devam edildiği tek merkezli 77 

hastalık çalıșmada nüks oranları daha düșük olup, bu kombinasyon daha iyi bir 

alternatif olabilir. Saptırıcı stoma geniș rezeksiyon veya proktokolektomiye alternatif 

bir seçenek olarak sunulabilir. Kalıcı stomanın kabul edilmesine kadar hastaya 

zaman tanıyabilir.

CROHN HASTALIĞINDA PERİOPERATİF OPTİMİZASYON

Crohn hastalığında tıbbi tedavideki gelișmelere rağmen, cerrahi gereksinimi 

%20-%30 arasında değișmektedir. Ameliyat sonrası komplikasyonlar, İBH 

cerrahisi geçiren hastalarda yaygındır. Özellikle de acil cerrahiler sonrası kompli-

kasyon risk daha yüksektir.

Preoperatif nütrisyon durumu kontrol edilmelidir.
Ağır malnütrisyon (BMI <18,5 kg/m2 ve son zamanlarda vücut ağırlığının %10’un 

üzerinde kaybı), özellikle intra-abdominal sepsis ve artmıș mortalite ile ilișkilidir. 

Cerrahi planlanan tüm hastaların beslenme durumlarının ve malnütrisyon riskleri-

nin değerlendirilmesi gerekir. Malnutrisyon riski altındaki hastalara oral beslenme 

takviyesi verilmelidir. Eğer oral beslenme takviyeleri tolere edilemiyorsa, enteral 

beslenme düșünülmelidir ve beslenme hedefleri enteral yolla sağlanamıyorsa 

parenteral beslenme kullanılmalıdır. 

Avrupa Parenteral ve Enteral Beslenme Derneği (ESPEN), büyük barsak cerrahisi 

geçirecek ve hafif derecede malnütrisyon yașayan hastalarda cerrahi öncesi 7-10 

gün süreyle beslenme desteği önermektedir. 

Elektif cerrahi ideal olarak malnütrisyon tedavi edilene kadar ertelenmelidir. 

Ancak, acil bir durumda bu mümkün olamayacağından yapılacak operasyonun 

türü komplikasyon riskini en aza indirecek șekilde planlanmalıdır. 

Preoperatif serum albümin değerleri kontrol edilmelidir. 
Hipoproteinemi (albumin <30 g/L), ciddi inflamasyon varlığında veya malab-

sorpsiyona bağlı oldukça sık görülse de beslenme durumunu tümü ile yansıt-

maz. Bu düzeydeki hipoproteinemi, postoperatif intra-abdominal sepsis riskiyle 

ilișkilidir. İntravenöz albumin kullanımını destekleyen kanıt zayıftır ve beslenme 

desteği tek bașına düșük albumin seviyelerini normale döndürmek için çok 

olası değildir. Ancak beslenme albümin değerlerini yükseltmede önemli bir 

destekleyici önlemdir.

Preoperatif Anemi
Preoperatif anemi (erkeklerde Hb <130 g/L ve kadınlarda <120 g/L) postoperatif 

intra-abdominal sepsis riskini artırır. Aneminin düzeltilmesi kanama, anastomoz 

kaçakları, postoperatif perforasyon, pnömoni gibi septik komplikasyonların da 

azaltılmasını sağlar. Aneminin erken tanınması ve tedavi edilmesi önemlidir. 

Tercihen oral veya intravenöz demir preperatlarının kullanılması önerilir.

Kortikosteroidler
Kortikosteroid tedavisi sırasında cerrahi geçiren hastalar postoperatif enfeksiyöz 

komplikasyonlar ve anastomoz kaçakları açısından artmıș risk altındadır. Özellikle 

de yüksek dozda steroid alanlarda (40 mg prednizolon veya daha fazlası) risk en 

fazladır. Elektif olarka planlanmıș cerrahilerden önce kortikosteroidler mümkünse 

kesilmeli veya mümkün olan en düșük doza geçilmelidir. 

Thiopurinler
İmmünsüpresif tedavinin (tiyopürinler ve metotreksat) cerrahiye kadar kullanımı 

ile ilgili postoperatif komplikasyon riskinde bir artıșla ilișkili olduğuna dair veri 

yoktur. 

Anti-TNF’ler
Perioperatif dönemde anti-TNF tedavisi alan Crohn hastalarında cerrahi kompli-

kasyon riski ile ilgili sistemik derleme ve meta-analizlerde, enfeksiyöz komplikas-

yon riskinde küçük bir artıș olduğunu göstermektedir ancak bu risk, kortikosteroid 

kullanımı riskinden daha azdır.

Operatif risk, anti-TNF tedavisine ek olarak fistül varlığı, apse varlığı, düșük 

albumin, anemi ve kortikosteroid kullanımı gibi diğer risk faktörlerine dayanmak-

tadır. 

Crohn hastalığında riskin anti-TNF ilaç seviyeleri ile ilișkili olduğuna ișaret eden 

yayınlar da bulunmaktadır. Hastanın klinik durumu uygun ise infliksimab için 

cerrahi öncesinde 6-8 hafta, adalimumab için ise 4 hafta öncesinde kesilmesi 

önerilebilir. Kesmek uygun değil ise enjeksiyonların operasyondan önce mümkün 

olduğunca uzun bir ara ile düzenlenmesi önerilir. 

Hastaların perioperatif medikal tedavilerinin düzenlenmesinde cerrahinin türü de 

önemlidir. Proktokolektomi geçiren hastalarda, kortikosteroidler yara yeri 

iyileșmesini bozacaktır. İki așamalı IPAA prosedürü, anti-TNF tedavisi alan 

hastalarda üç așamalı prosedürden daha fazla komplikasyon riski tașımaktadır. 

Poș cerrahisi, doğasında bulunan risklerle karmașıktır ve poș olușumunda 

basamaklı bir yaklașımhem kortikosteroid kullanan hastalarda hem de anti-TNF 

kullanımı durumunda daha emniyetli olacaktır. Kortikosteroid ve anti-TNF’lerin 

kesilebildiği hastalarda elektif cerrahi daha uygun olacaktır. 
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İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında (İBH) cerrahi tedavi gereksinimi hastalık 

süresiyle ilișkilidir. Bu konudaki bir metananalizde Crohn hastalığında 1. yılda % 

16 olan cerrahi sıklığı, 10. Yılda % 45’e çıkmakta, ülseratif kolit için bu oranlar % 

4.9 ve % 15.6 olarak verilmektedir.(1) 

Crohn hastalığında henüz komplikasyon gelișmeden yapılan etkin bir tedavinin 

cerrahi ihtiyacını azaltabileceği düșünülmektedir. Akut șiddetli ülseratif kolitte 

etkin bir medikal tedavi kolektomi ihtiyacını öteleyebilir ve hatta bazı hastalarda 

cerrahi gerekisnimini tamamen ortadan kaldırabilir. Ancak erken biolojik tedavinin 

(tanıdan itibaren 3 yıl içinde) Crohn hastalığında cerrahi ihitiyacını azalttığını 

gösteren meta analiz verisi mevcutken, durum ülseratif kolit için tam tersidir.(2,3) 

Bunun nedeni muhtemelen, erken biolojik tedavinin ülseratif kolitte etkin 

olmaması değil, bu tedaviye ihtiyaç gösteren ülseratif kolit vakalarının daha ağır 

vakalar olmasıdır.

ÜLSERATİF KOLİTTE CERRAHİ TEDAVİ
ÜK açısından cerrahi tedavi bașlıca iki durumda gerekli olabillir:

1- Ağır șiddetli ülseratif kolit (ÜK)

2- Medikal tedaviye yanıtsız (refrakter) kronik aktif kolit

• Ağır șiddetli ÜK ilk atakta %10-20, kronik hastalık zemininde %30-40 oranında 

kolektomi gerektirebilir.(4)

• En fazla kabul gören cerrahi operasyon șekli restoratif total proktokolektomi ileal 

poș anal anastamoz operasyonudur. Seçilmiș hastalarda rektum koruyucu total 

kolektomi planlanması söz konusu olabilir.(5)

• Nadiren kalıcı end ileostomi hasta için en uygun tedavi olabilir. Cerrahi tedavi 

kararı multidisipliner bir konseyde hastanın yașı, hastanın istekleri, kadınlarda 

gebelik isteği gibi çeșitli faktörler göz önüne alınarak alınmalıdır.

• Proktokolektomi operasyonunun çeșitli biçimleri vardır, genel anlamda restorati-

STRİKTÜR VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında fibroblast infiltrasyonu, düz kas kompozisyo-

nundaki değișim ve kollajen birikimi sonucu bağırsak duvarında yapısal değișiklikler 

olușturarak striktürlere yol açar. CH tanısından sonraki ilk on yılda hastaların üçte 

birinden fazlasında strüktür gelișir. 

Striktürler; inflamatuar, fibrotik veya ikisinin karıșımı olabilir. Mevcut preoperatif 

görüntüleme yöntemleri kullanılarak inflamasyon ile fibrozis arasındaki ayrımı yapmak 

her zaman mümkün olmaz ancak tedavi planlanırken bu ayrım oldukça önemlidir. 

Crohn hastalığında striktür varlığında tedavi planlanırken, darlığın fibrotik mi 

inflamasyona ikincil mi olduğu, prestenotik dilatasyonun olup olmadığı, tutulan 

segmentin uzunluğu ve striktürün lokasyonu, endoskopik tedavilerin uygulanabilirli-

ği mutlaka değerlendirilmelidir. 

İnflamatuvar darlıklarda medikal tedavilere yanıt iyi iken fibrotik darlıklarda cerrahi 

tedavileri ön planda düșünmek gerekir. Kısa segment darlıklarda endoskopik 

tedaviler de bir seçenek olabilir. Malignite gelișimine bağlı olușan bir darlıkta tedavi 

seçenekleri arasında rezeksiyon veya palyatif stentleme yer alır. Tedavi planlanırken 

Crohn hastalığının tekrarlayıcı doğası göz önünde bulundurulmalıdır. Rezeksiyon 

planı yapılacaksa hastada tekrarlayan rezeksiyon öykülerini göz önünde bulundur-

mak ve hastayı kısa bağırsak riski açısından da değerlendirmek gereklidir. Aynı 

șekilde balon dilatasyonu yapılacak hastalarda da nüks riskinin varlığı göz ardı 

edilmemelidir. Geleneksel olarak bağırsak uzunluğunun korunması her durumda 

önceliklidir ancak, hastalıklı mezenterinin korunması, nüks riskinde bir artıșa neden 

olacaktır. Bu zorlu klinik senaryoda sonuçları iyileștirmek için hastanın multidisipli-

ner bir ekip tarafından tüm yönleri ile değerlendirilmesi gerekir. Preoperatif faktörle-

rin, darlık sonrası sonuçlarda önemli katkıda bulunduğu da unutulmamalıdır; bunlar 

arasında batın içi sepsis varlığı, albumin, karın içi apse ve hastanın almakta olduğu 

steroid ve biyolojik tedavileri de dahil olmak üzere kullandığı ilaçlar yer almaktadır.

Orta dereceli bir prestenotik dilatasyon, dilatasyon olmayıșı ve ileri derecede 

dilatasyon varlığına göre anti-TNF ye iyi yanıt ile ilișkili bulunmuștur. Aynı șekilde 

yapılan hastalarda, drenaj yapılmadan cerrahi yapılanlara göre komplikasyon 

oranları ve stoma gereksiniminin daha az olduğu gösterilmiștir. 

Crohn hastalığında penetran davranıș paterni varlığında acil rezeksiyondan kaçınıl-

malıdır. Çünkü penetran hastalığın kronik ve komplike olușu, operasyon sonrası 

kalan gastrointestinal traktın bütünlüğünü korumada olușabilecek güçlükler, 

beslenme ilișkili doğabilecek problemler, postoperatif iyileșmeyi etkileyebilecek 

immünsupresif ilaçların kullanımı göz önüne alındığında bu hastaların cerrahisinin 

de komplike olduğu açıktır.

Karın duvarı apseleri, rektus kılıfı ve psoas kasını içeren retroperitoneal apseler, 

karın içi apselere göre daha az yaygın ancak kontrol altına alınması daha zor 

durumlardır. Bu hastalarda mutlaka erken dönemde cerrahi tedavi gereklidir.

Apse nedeni ile peritonit gelișmiș olgularda da cerrahi tedavi zorunludur. İdeal 

olarak, cerrahi batın içi sepsisin kontrol altına alınması sonrasında planlı șekilde 

gerçekleștirilmelidir.

ÖZEL DURUMLAR

Enterovezikal ve Enterovajinal Fistül Varlığı
Bu tür fistüllerin varlığı Crohn hastalığında nadir ancak önemli bir sorundur. Yöneti-

mi ile ilgili veriler de kısıtlıdır. Enterovezikül fistüllerde, sigmoid kaynaklı fistül, Crohn 

hastalığının diğer komplikasyonlarının varlığı, obstrüksiyon gelișmesi, batın içi apse, 

üreterde tıkanıklık, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonları cerrahi endikasyon oluștur-

maktadır. 

Enterovajinal fistüllerle ilgili 47 hastalık bir seride, antibiyotiklerin kalıcı bir yararı 

olmadığıi tiyopürinlerin %13 tam ve %24 kısmi yanıt sağladığı, anti TNF tedavisi 

ile %17 tam ve %30 kısmi yanıt sağlandığı gösterilmiștir. Aynı seride üçte bir 

hastaya cerrahi uygulanmıș, ilk cerrahide %22 tekrarlı cerrahiler sonrası %39 unda 

tam yanıt elde edilmiștir. Fistül kapanması hastaların sadece üçte birinde gerçek-

leșmiștir. 
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ve ve non-restoratif olarak 2 ana gruba ayrılır. Restroratif proktokolektomi tek 

așamalı, iki așamalı ve üç așamalı olarak yapılabilir. Cerrahi tekniğin detayı ve 

hangi yöntemin hasta için daha uygun olacağı cerrah ve gastroenterolog tarafın-

dan tartıșılmalı ortak bir karar alınarak hastaya açıklanmalıdır. 

1- Ağır șiddetli kolit tedavisi bu yazının ÜK tedavisi kısmında tartıșıldığı için burada 

detaylandırılmayacaktır. Akut șiddetli kolitin primer tedavisi intravenöz kortikostero-

iddir, hasta hastaneye yatırılarak takip edilir ve cerrahi ekibin hastanın durumundan 

haberdar olması lazımdır. 3. günde steroid tedavisine yanıt vermeyen hastada IV 

infliximab ya da siklosporin kullanılır. Hastayı cerrahi tedaviden kurtarmak adına 

(kurtarma tedavisi) yapılan tedavi șekillerinde Infliximabın hangi doz ve sıklıkta 

kullanılması gerektiği konusunda ECCO rehberinde yeterli kanıt olmadığı bildiril-

mektedir.(4) Bunun haricinde çeșitli ardıșık kurtarma tedavileri șekilleri denenmiștir.

2- Medikal tedaviye refrakter hastalıkta da cerrahi tedavi gerekli olabillir. 

Cerrahi tedavinin zamanlaması da cerrahi tedavi kararı vermek kadar önemlidir. 

Gecikmiș bir cerrahi kararı hastanın optimal durumda operasyona verilmesini 

enegelleyebilir. Hastayı uzun süreli kombine immunsüpresyona maruz bırakmanın 

enfeksiyon riski mevcuttur. Uzun süreli baskılanamayan inflamasyon, beslenme 

desteği olmadan kașeksi yaratarak hastanın enfeksiyona açık hale gelmesine 

ayrıca postoperative komplikasyon açısından daha riskli olmasına neden olacaktır. 

Bu durum özellikle uzun süreli kortikosteroid tedavisine maruz kalan steroid bağımlı 

hastalık için geçerlidir. 

• ECCO 2022 rehberinde 20 mg dan daha yüksek dozlarda prednizolonun 6 

haftadan fazla kullanılmasının poș komplikasyonlarını artıracağı uyarısı yapılmıș-

tır.(4) Aynı rehberde azathioprine siklosporinin postop komplikasyon riskini 

artırmadığı ancak biolojik kullanımı ile poș komplikasyonlarında artıș olabileceği 

bildirilmiștir.(4)

• İdeal șartlarda enfekisyon riskini azaltmak için operasyon öncesinde steroid ve 

biolojik tedavi kesilmiș olmalıdır. Ancak steroid bağımlı bir hastada biolojik tedavi 

olmadan hastayı operasyona kadar idame ettirmek genellikle mümkün olmaya-

caktır. Bu nedenle genellikle hasta biolojik tedavi alırken cerrahiye devredilmek-

tedir. Bu durumda hastanın durumu cerrahi ekip tarafından değerlendirilir ve 

hasta açısından en uygun tedavi șekline (3 așamalı ya da modifiye 2 așamalı 

cerrahi gibi) karar verilir.

Cerrahi Tedavinin Komplikasyonları ve Yönetimi
Poș ile ilișkili postop komplikasyonlar arasında en sık görülen poșittir. Poșit uzun 

dönem takipte hastaların % 80 gibi çok büyük bir kısmında ortaya çıkar (g1). Poș’un 

Crohn hastalığı, afferent loop ileiti ve cuffitis diğer komplikasyonlarıdr. Ülseratif kolit 

hastasında, cerrahisi sonrası dönemde, rektumun anastamoz için bırakılmıș kısa 

rektum segmentinde ülseratif kolitin nüks etmesi cuffitis olarak adlandırılır. Bu tablo 

poș ile ilișkili diğer komplikasyonlardan farklıdır ve ülseratif kolit gibi tedavi edilir. 

Poșit poșun mukozal inflamasyonu olup aslında mikrobiota değișikliği ile meydana 

gelen bir tür ileittir. Ana tedavi șekli antibiotik tedavisi ile mikrobiotayı modifiye 

etmektir. Bazı vakalarda sık tekarlayan poșit atakları görülür. Bazı vakalarda steroid 

refrakter kronik bir poșit hali meydana gelebilir. Poșit hali 4 haftadan kısa sürdü-

ğünde akut, 4 haftadan uzun sürdüğünde kronik olarak adlandırılır. Yılda 3 kereden 

fazla atak olduğunda tekrarlayıcı olarak adlandırılır. Poșit tedavisinde sıklıkla metro-

nidazol ve ciprofloksasin kullanılmaktadır. Her iki ilacın da etkin olduğu gösterilmiș-

tir.(6) Rifaximinin plaseboya göre daha etkin olmadığını gösteren 1 adet rkç mevcut-

tur.(6,7) Kronik antibiotik refrakter poșitte biolojik tedavi kullanılabillir, Infliximabın 

adalimumab ve vedolizumabdan daha etkin olabilemektedir.(8)

Çok daha az görülen poș’un Crohn hastalığı olarak tanımlanan durum ülseratif kolit 

tanısı ile poș cerrahisi geçirmiș bir kișide meydana gelen Crohn hastalığında 

görülen fistül ve obstrüksüyon gibi komplikasyonların ortaya çıkmasıdır. Poș 

cerrahisi sonrası prevalansı % 10 civarındadır.(6) Bu hastaların bir kısmında afferent 

urve içinde de inflamasyon meydana gelmekte ve bu hastaların durumu sadece 

bu alana sınırlıysa afferent loop ileiti olarak adlandırılmaktadır. Poșun Crohn hastalı-

ğı ayırıcı tanısı güç bir durumdur, perianal MR gibi gerekli radyolojik görüntülemeler 

yapılarak operasyonu gerçekleștiren cerrahi ekip ile birlikte değerlendirilmelidir, 

çoğu zaman komplike bir perinal Crohn hastalığı gibi tedavi edilmeleri gerekmekte-

dir. En önemli sorun bazı hastalarda tekrarlayan komplikasyonlar nedeniyle poșun 

kullanılamaması ve hastanın kalıcı ileostomiye mecbur kalmasıdır. Poșun Crohn 

hastalığının erken yașta tanı alan ve erken yașta cerrahiye verilen hastalarda, 

ailesinde İBH yükü olanlarda ve sigara içenlerde daha sık görülür.(9) 

CROHN HASTALIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Endikasyonları

• Komplike Crohn hastalığı: stenozan hastalık ve penetran hastalık

• Perianal hastalık

• Tedavi yanıtsızlığı

• Displazi ve malignite gelișimi

• Acil cerrahi gerektirecek durumlar

LOKALİZE İLEOÇEKAL HASTALIKTA CERRAHİ

Lokalize ileoçekal tutulumlu Crohn hastalığında cerrahi, semptomların kontrol altına 

alınması, komplikasyonların önlenmesi ve yașam kalitesinin arttırılması için tedavi 

seçeneklerinden biridir. Genellikle cerrahi striktür veya obstrüksiyon varlığında, 

fistüllerin veya apselerin drenajı veya inflamasyonun bölgesel kontrolü gerektiğinde 

ilk seçenek olarak karșımıza çıkar.

LIRIC çalıșmasında konvansiyonel tedavilere yanıtsız bir hasta grubu laparoskopik 

ileoçekal rezeksiyon ve infliximab gruplarına ayrılmıș ve takipte iki tedavi seçeneği 

arasında anlamlı farklılık olmadığı gösterilmiștir. Ortanca 4 yıllık takip süresi boyun-

ca, infliksimab grubundaki hastaların yaklașık üçte birine cerrahi gerekirken cerrahi 

grubundaki hastaların yaklașık dörtte birine infliksimab gerekmiștir. 

Crohn hastalığında birçok klinik çalıșmada gösterilmiștir ki biyolojiklere yanıt oranları 

genellikle uzun süreli hastalığı olan veya farklı tedavilere dirençli olduğu kanıtlanmıș 

hastalarda daha düșüktür. Verilen tedavilere yanıt olasılığının azalması göz önüne 

alındığında, tıbben dirençli ancak cerrahi olarak tedavi edilebilir lokalize hastalığı 

olanlarda cerrahi yaklașımlar yașam kalitesini geri kazandırmak ve uzun süreli 

kontrolsüz inflamasyondan, uzun süreli steroid kullanım ihtiyacı, çoklu ilaç tedavile-

rinden kaynaklanan komplikasyon risklerini azaltmak için bir alternatif olarak değer-

lendirilmelidir. İleoçekal rezeksiyon konvansiyonel tedavilerin bașarısız olduğu veya 

konvansiyonel tedavilere yanıt alındığı halde takipte nüks gelișen lokalize ileoçekal 

hastalık varlığında ve ilaç kullanmak istemeyen hastalarda da tercih edilebilir. 

kısa sürede gelișmiș belirgin obstrüktif semptomların varlığında anti-TNF’lere yanıt 

daha iyi olacaktır. 

Akut obstrüksiyonda hastalar genellikle șiddetli bulantı, kusma, karın șișkinliği ve 

gaz-gaita çıkıșının olmaması ile bașvurur. Bu hastalarda öncelikle konservatif 

tedaviler (bağırsak istirahati, nazogastrik sonda takılması ve hidrasyon gibi) ve 

sonrasında planlanmıș bir cerrahi tedavi tercih edilmelidir. Konservatif tedaviler 

elektif cerrahi öncesi beslenme ve immünsüpresyon durumunun optimize edilmesi-

ni sağlar. 

Klinik veya radyolojik olarak peritonit, bağırsak iskemisi bulguları ve perforasyon 

mevcutsa acil cerrahi tedavi gerekir. 

Endoskopik balon dilatasyonu, tek bașına veya diğer tedavi yöntemleriyle birlikte 

kullanılabilir. Crohn hastalığına bağlı darlıklarının ve anastomoz darlıklarının cerrahi 

rezeksiyon veya striktüroplasti ihtiyacını önleyebilir veya geciktirebilir. Özellikle kısa 

segment (<5 cm) darlık varlığında, düz, kolonoskop ile kolay ulașılabilir izole 

darlıklarda, ileokolik anastomoz darlıklarında cerrahiye bir alternatif olarak hastanın 

tercihine sunulabilir. 

Duodenal darlıklar için endoskopik müdahalenin bașarı oranı, diğer bölgelere göre 

daha düșüktür. Endoskopik olarak erișilebilen ileal darlıklar da balon dilatasyonuna 

uygundur, ancak komplikasyon oranları ve nüks oranları daha yüksektir. Balon 

dilatasyonu sırasında en sık görülen komplikasyonlar kanama ve perforasyondur. 

Edoskopik olarak uygulanabilecek bir diğer seçenek dar segmente yönelik stent 

uygulanmasıdır. Endoskopik yöntemlerin bașarısı yüksek olsa da tekrarlayan 

uygulamalar gerekebileceği, nüks görülebileceği ve takiplerinde rezeksiyon ihtiyaç-

ları gelișebileceği de unutulmamalıdır. 

Striktüroplasti
Bağırsak uzunluğunun kaybına yol açmadığından ince bağırsak darlıklarının cerrahi 

tedavisi için tercih edilen bir yöntemdir. Özellikle daha önce ince bağırsak rezeksi-

yonu geçirmiș ve kısa bağırsak riski bulunan hastalarda öncelikli tercih olmalıdır. 

bağırsak uzunluğunun korunmasını maksimize etmek önemlidir. İBH cerrahının 

farklı türdeki cerrahi yöntemleri, gelenksel ve geleneksel olmayan striktüroplastileri 

tanıması önemlidir. Kolonik dalrıklarda striktüroplasti önerilmez.

Diversiyon
Crohn hastalığında, genellikle perianal fistül hastalığı için veya yüksek riskli bir 

anastomozdan kaçınmak için kullanılır. Bunun yanında obstrüksiyon gelișimini 

önlemek için de (örn. anal kanalda darlık varlığı) bir seçenek olabilir. Diversiyon 

seçenekleri arasında ileostomiler ve kolostomiler bulunur. 

PENETRAN CROHN HASTALIĞI 

Genel olarak penetran hastalık; antibiyotik veya perkütan drenaj ile tedavisi bașarı-

sız olan batın içi veya retroperitoneal yerleșimli apseler, perforasyon, devam eden 

semptomu bulunan fistüller, medikal tedaviye yanıtsızlık ve septik durumlar gibi 

nedenlerle cerrahi için birçok endikasyon barındırır. 

İntraabdominal apse varlığında tek bașına antibiyoterapi yetersizdir ve apse 

varlığında mevcut immunsupresif tedaviye devam edilmesi batın içi enfeksiyon 

riskini arttıracaktır. Bu nedenle belirgin ve erișilebilir intraabdominal apselerin 

ultrasonografi ve/veya BT eșliğinde perkütan drenajı ve antibiyoterapi her zaman 

tedavide birinci seçenek olmalıdır.

İntraabdominal apsenin drenaj ve antibiyoterapi ile kontrol altına alınmasından 

sonra ilgili bağırsak segmentinin rezeksiyonu için cerrahi gerekliliği hasta özelinde 

değerlendirilmelidir. Lokalize apselerin drenaj ve antibiyotikle tedavisinden sonra 

her zaman cerrahi gerekli olmayabilir ancak drenaj sonrası rezeksiyon yapılanlarda 

yapılmayanlara oranla nüks riskinin daha düșük olduğu gösterilmiștir. 

Rezeksiyon sonrası kısa bağırsak riski olușturan durumlar (örn. uzun segment 

tutulumu) var ise rezeksiyon ötelenebilir. Direçli hastalık varlığı, darlık varlığı, entero-

kutan fistül varlığında cerrahi ihtiyacının olabileceği bilinmelidir. Yapılan çalıșmalar-

da, drenaj yapılarak batın içi apse kontrolü ve antibiyotik tedavisi sonrasında cerrahi 

10 cm’den kısa olan darlıklarda, birden fazla darlık varlığında veya bağırsak uzunlu-

ğunu koruma ihtiyacının olduğu durumlarda öncelikle tercih edilir. Eșlik eden fistül, 

apse, premalign/malign lezyon varlığında striktüroplasti tercih edilmez.

Geleneksel Heineke-Mikulicz striktüroplasti genellikle 10 cm uzunluğa kadar olan 

darlıklar için kullanılırken, 10-25 cm arası orta uzunlukta darlıklar için Finney prose-

dürü gibi modifiye edilmiș bir teknik ve daha uzun darlıklar için bir enteroenterosto-

mi (Michelassi prosedürü) kullanılmaktadır. Uzun (>20 cm) terminal ileal darlığı 

olan hastalar için D’Hoore tekniği tanımlanmıștır. Bu, terminal ileumun modifiye 

edilmiș bir yan-yana striktüroplastisidir ve Michelassi tekniği gibi izoperistaltiktir. 

Cerrahi morbidite, darlık uzunluğuyla ilișkili değildir ve genellikle %8-15 aralığında-

dır. Uzun vadeli sonuçlar olumlu olup, striktureplastinin rezeksiyona kıyasla daha 

iyi sonuçlar sağladığını göstermektedir. 

Rezeksiyon
İleokolik rezeksiyon, Crohn hastalığında özellikle de ileal dalrık varlığında en sık 

yapılan cerrahidir. Son yayınlar, ileokolik rezeksiyon yapılan hastalarda mezenteri de 

rezeksiyona dahil etmenin nüks riskini azaltabileceğini göstermektedir. Nüksü en aza 

indirmek için öneri, terminal ileal darlıklar için mezenterik rezeksiyon veya mezenteri 

dıșarıda bırakan bir anastomoz (örneğin Kono-S anastomozu) yapmaktır. 

Multiple darlığı olan hastalarda eğer geride yeterli ince bağırsak uzunluğu mevcutsa 

ve tüm striktür alanlarını içerek șekilde bir rezeksiyon yapılabiliyor ise çoklu striktü-

roplasti yerine cerrahi rezeksiyon tercih edilmelidir. Kompleks cerrahiden kaynakla-

nabilecek potansiyel postoperatif komplikasyonlar, kısa bağırsak riski, hastanın 

peroperatif durumu (kortikosteroid ve immünsüpresif ilaç kullanımı, serum albümin 

değeri, anemi varlığı, beslenme durumu) göz önünde bulundurularak uygun 

yönetim planlanmalıdır.

Crohn hastalığında ince bağırsak obstrüksiyonuna bağlı cerrahi gerektiğinde, 

bağırsağı mümkünse cerrahi öncesi MR enterografi ile detaylı olarak değerlendir-

mek önemlidir. MR enterografi, inflame darlıklar (yoğunlaștırılmıș medikal tedavi 

bir seçenek olabilir) ile fibrotik darlıkları ayırt etmede değerlidir. Cerrahi planlanırken 

Medikal tedavi tek bașına veya cerrahi ile birlikte bazı hastalara enterovajinal ve 

enterovezikül fistül yönetiminde fayda sağlayabilir gibi görünmektedir. Hastalar, 

multidisipliner toplantılarda tartıșılmalı ve tedavi, hastaların semptomları ve mevcut 

durumları dikkate alınarak bireyselleștirilmelidir.

Enteroenterik Fistüller
Enteroenterik fistüller her zaman klinik bulgu vermez ve uzlașı rehberleri, bunların 

her zaman cerrahi gerektirmediğini kabul etmektedir.

Enterokütan Fistüller
Enterokütanöz fistüller genellikle aktif Crohn hastalığında inflame segmentlerin 

olduğu alanlarda ortaya çıkar ve sıklıkla intraabdominal apse ve luminal darlıkla 

karșımıza gelir. Enterokütanöz fistüller sıklıkla cerrahi olarak tedavi edilir ancak 

anti-TNF tedavisi ile fistül kapanmasının gerçekleștiğini bildiren olgular da mevcut-

tur. 

Tedavi planlanmasında hem hastanın klinik bulguları ve mevcut durumu hem de 

fistülle ilișkili komplikasyonların birlikte değerlendirilmesi gerekir. Örneğin, yüksek 

debili bir fistül nedeni ile meydana gelen malnutrisyon veya fistül ilișkili luminal 

darlık durumunda cerrahi müdahale gerekecektir. 

İmmünsüpresif tedavinin fistül kapanmasındaki rolü hakkında kesin kanıtlar çok 

azdır. Bir fistül aktif inflamasyonla ilișkilendirilmișse, o zaman medikal tedavi faydalı 

olabilir, ancak postoperatif dönemde gelișmiș bir füstülün kapanmasında medikal 

tedavinin yeri olmayacaktır.

Enterokutan fistülü olan 48 hastalık retrospektif bir seride, hastaların 21’inde fistül 

postoperatif dönemde gelișmiști. Hastaların üçte birinde birden fazla fistül traktı 

vardı ve dörtte biri yüksek debili fistüldü. Bu hasta grubuna anti-TNF bașlandığında 

üçte birinde fistülün iyileștiği görüldü ancak bunların yarısı 3 yıllık bir takip süresin-

de nüks etti. Hastaların üçte birinde ise anti-TNF tedavisi sırasında intraabdominal 

apse geliști. Genel olarak hastaların %54’ünde anti-TNF tedavisine rağmen cerrahi 

gerektiği bildirildi. 

Fistülün karmașıklığının artması (birden fazla trakt, yüksek debili fistül, apse 

gelișimi) mortalite de dahil olmak üzere olumsuz sonuçlarla ilișkilidir. Düșük debili 

enterokutan fistüllerin tedavisinde immünmodülatör ve biyolojik tedavinin yeri 

olabilir ancak yüksek debili ve kompleks fistüllerin kontrolü için cerrahi gereklidir. 

Tüm enterokutan fistülü olan hastaların multidisiplinliner bir ekip tarafından yönetil-

mesi gerekmektedir.

Perforasyon
İnce bağırsak veya kolonda serbest perforasyonu olan hastalarda acil cerrahi 

gereklidir. Hemodinamik olarak stabilizasyonun sağlanamaması, intraabdominal 

sepsis varlığı veya diğer risk faktörleri varlığında (malnütrisyon, albümin düșüklüğü 

veya kronik glukokortikoid kullanımı gibi) primer anastomoz yerine bir diverting 

stoma tercih edilmelidir. Risk faktörü olmayan, stabil hastada primer anastomoz 

bir seçenek olabilir.

CROHN HASTALIĞININ CERRAHİ TEDAVİSİNDE CERRAHİ TEKNİKLER 

Uygun hastada ve cerrahın tecrübesine de bağlı olarak laparoskopik cerrahi ön 

planda tercih edilmelidir. Laparoskopik cerrahi ve açık cerrahi arasında postop 

yönetimde farklılık olmadığını gösteren çalıșmalar olmakla birlikte, laparoskopik 

cerrahide postop komplikasyonların ve insizyonel hernilerin daha az olduğunu 

gösteren çalıșmalar da mevcuttur.

Steroid kullanan hastalarda preop dönemde steroid kesilemedi veya azaltılamadı 

ise geçici stoma açılması bir seçenek olarak düșünülebilir.

Primer anastomoz ve koruyucu stoma veya anastomoz olmadan ve split stoma 

sonrası sekonder anastomoz stratejilerini karșılaștıran çalıșma yoktur. Burada karar 

hastanın mevcut klinik durumuna ve cerrahın tecrübesine göre verilmelidir. Bununla 

birlikte, 6 haftadan uzun süredir ve 20 mg ve üzerinde prednizolon eșdeğerinde 

steroid kullanımın, ameliyat sonrası enfeksiyöz komplikasyonlar ve anastomoz 

kaçakları açısından risk olușturduğu unutulmamalıdır. 

Stoma ile ilgili en sık görebileceğimiz komplikasyonlar; stoma defonksiyonu, 

prolapsus ve herniler, fazla sıvı kaybına bağlı akut renal yetersizliktir.

Proktokolektomi için risk faktörleri; șiddetli refrakter perianal hastalık, kombine 

tıbbi tedavi gereksinimi ve birden fazla biyolojik ilaç kullanımı geçmișidir. Bu hasta 

grubunda erken kolektomi ve end ileostomi bir seçenek olarak tartıșılabilir. 

Perianal hastalık öyküsü ve ileal tutulumu olmayan refrakter pankolonik tutulumlu 

Crohn hastalığı olan seçilmiș hastalarda restoratif proktokolektomi ile ileal poș anal 

anastomoz düșünülebilir. Ancak poș disfonksiyonu ihtimali her zaman akılda 

tutulmalıdır.

Yapılan çalıșmalarda total kolektomi ve IPAA yapılmıș ülseratif kolitli hastalarda 

crohn tanılı hastalar karșılaștırılmıș ve erken dönem komplikasyonlar (anastomoz 

kaçakları, pelvik sepsis gibi) arasında anlamlı fark gözlenmezken, anastomoz 

dalıkları, poș disfonksiyonu, end ileostomiye geçiș, uzun dönem komplikasyonlar 

CH grubunda anlamlı oranda fazla bulunmuștur.

CH’de cerrahinin planlanma süreci karmașıktır ve her hasta multidispliner olarak 

kendi özelinde değerlendirilmelidir. Cerrahın eğitimi, kullanacağı yöntemle ilgili 

uzmanlığı da bu süreçte belirleyici olacaktır. 

PERİANAL FİSTÜL VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Crohn hastalığında kompleks perianal fistül varlığı durumunda tıbbi tedaviler ile 

cerrahi tedavileri doğrudan karșılaștıran prospektif çalıșma bulunmamaktadır. 

Mevcut kılavuzlar fistülü kontrol etmede her iki yaklașımın da birarada kullanılması-

nı önermektedir.

Cerrahi Drenaj
Yapılan çalıșmalardaki hasta gruplarının heterojenitesi ve retrospektif olușları 

nedeni ile perianal fistüllerde tek bașına anti-TNF tedavi ile anti-TNF + cerrahi 

kombinasyonunun birbirine üstünlükleri gösterilememiștir.

Anti-TNF tedavisi, vedolizumab ve ustekinumab kullanan hasta grubunda primer 

anastomoz yapılmasının güvenli olduğu bildirilmiștir.

Striktür ve obstrüktif semptomlar olușturmayan sınırlı hastalık varlığında (ileal 

tutulum <40 cm) laparoskopik rezeksiyon, infliksimab tedavisine alternatif bir 

seçenektir. 

Çok merkezli Avrupa çalıșmasında, konvansiyonel tedavinin bașarısız olduğu 143 

hasta alınmıș ve rezeksiyon infliximab kollarına randomize edilmiș. 12 aylık takip 

süresinin sonunda postop kompliksyonlar ve yașam kalitesi skorları açısından hasta 

grupları arasında anlamlı farklılık saptanmamıștır. Aynı grupta ortalama 4 yıllık takip 

süresinde, infliksimab tedavisi alan hastaların %37’sine rezeksiyon gerektirirken, 

cerrahi kolundaki hastaların %26’sın anti-TNF ihtiyacı olmuștur. 

Bir tek kolon segmenti etkilendiğinde, segmental kolon rezeksiyonu bir seçenek 

olabilir. Birden fazla etkilenen kolon segmentinin tutulumu varlığında genellikle 

tercih edilen yaklașım subtotal/total kolektomidir. Üç yöntemin karșılaștırıldığı bir 

meta-analizde nüks ve komplikasyonlar açısından fark gösterilmemiș olsa da bir 

bașka meta-analizde komplikasyon oranları segmenter rezeksiyonda en yüksek, 

subtotal kolektomide en düșük bulunmuștur Tüm bunlar göz önünde bulunduruldu-

ğunda subtotal kolektomi daha güvenli bir prosedür gibi görünmektedir. Burada 

unutulmaması gereken subtotal kolektomide nüks ve tekrarlayan cerrahi gereksini-

minin total proktokolektomiden fazla olduğudur. 

Daha önce ince bağırsak rezeksiyonu da geçiren hastalarda hastalıklı segmente 

segmenter rezeksiyon yapılması ön planda tercih edilen yöntem olmalıdır.

Saptırıcı Stoma
Tedaviye refrakter kolonik Crohn hastalığında önemli 2 seçenek mevcuttur.

Șiddetli aktif hastalık varlığında subtotal/total kolektomi öncesi saptırıcı bir ileostomi 

ile yoğunlaștırılmıș tedavi hastayı acil cerrahiden kurtarabilir ve perioperatif dönem-

deki hazırlıkların ve cerrahi planının optimizasyonunu sağlayabilir.

2021’de yapılmıș olan PISA çalıșmasında perianal fistüllü hastalar (tek açıklığı olan 

tek fistül) 1 yıl süre ile kronik seton drenajı yapılanlar, 6 ay süre ile anti-TNF alanlar 

ve 4 ay süre ile anti TNF + fistüle plasti uygulananlar olarak 3 gruba ayrılmıș, takip 

süresinin sonunda en çok nüks seton uygulanan grupta en az nüks ise anti TNF 

+ fistül plasti grubunda görülmüștür. Yașam kalitesi açısından gruplar arasında 

anlamlı farklılık saptanmamıștır.

Günlük pratikte öneri, seton drenajı ile perianal sepsisin kontrol altında tutulması 

ve anti-TNF verilebilmesi için uygun șartların sağlanmasıdır. Hastaların mutlaka 

perianal muayenelerinin yapılıp genel cerrahi ile konsülte edilmeleri gereklidir.

İntersfinkterik Fistül Traktının Ligasyonu (LIFT)
Perianal fistüllerin cerrahi tedavileri arasındaki son seçeneklerden biridir. Kompleks 

fistüllerin tedavisinde kullanılır. LIFT, özellikle düșük yerleșimli ve intersfinkterik 

nitelikteki perianal fistüller için etkili bir tedavi seçeneği olarak kabul edilir. Nispeten 

düșük komplikasyon oranlarına sahiptir ve bazı diğer cerrahi tekniklere göre anal 

kontinansı daha iyi korur. Ancak, bașarısı fistülün özelliklerine ve hastanın bireysel 

faktörlerine bağlı olarak değișebilir.

Genel olarak, veri yetersizliği nedeniyle, perianal CD fistüllerinin tedavisinde LIFT’in 

rolü belirsizliğini korumaktadır.

Endorektal İlerletme Flepleri
Crohn hastalığı ve kompleks perianal fistülleri olan hastalar için terapötik bir 

seçenektir.

Bir meta-analizde, Stellingwerf ve arkadașları, Crohn hastalığı perianal fistülleri 

olan 35 hastada %61 bașarı oranı gözlemlediler, bu da intersfinkterik fistül traktının 

ligasyonu [LIFT] prosedürünün bașarı oranından [%53] anlamlı bir șekilde farklı 

değildi. Ancak, flep sonrası inkontinans oranları önemli ölçüde daha yüksekti [7,8% 

ve 1,6%].

Fibrin Glue Uygulamaları
Kompleks perianal Crohn hastalığı olan hastalar için sınırlı etkinliğe sahip olabilecek 

potansiyel bir tedavi yöntemi olabilir. Fibrin glue’nin etkinliği ile ilgili yapılmıș 

çalıșmaların tümünün ortak özelliği, bu tekniğin nispeten iyi güvenlik profiline sahip 

olması ve hiçbir çalıșmada sfinkter hasarının bildirilmemiș olmasıdır.

Kök Hücre Tedavileri
Saptırıcı stoma

Tıbbi veya cerrahi müdahalelere dirençli kompleks perineal Crohn hastalığının 

neden olduğu pelvik sepsis ve semptomlar, bir yönlendirici stoma ile kontrol altına 

alınabilir. Ancak, fistül iyileșme oranı ve stoma kapatma oranı sınırlıdır.

Yapılan çalıșmaların kanıt düzeyi düșük olup diğer seçeneklerle karșılaștırmalı 

değildir. 16 kohortu içeren 566 hastalık bir meta-analizde klinik yanıt %63.8 olarak 

bildirilmiș ancak stoma kapatılması sonrası hastalık nüks oranları oldukça yüksek. 

Saptırıcı stoma ile beraber anti-TNF kullanımının devam edildiği tek merkezli 77 

hastalık çalıșmada nüks oranları daha düșük olup, bu kombinasyon daha iyi bir 

alternatif olabilir. Saptırıcı stoma geniș rezeksiyon veya proktokolektomiye alternatif 

bir seçenek olarak sunulabilir. Kalıcı stomanın kabul edilmesine kadar hastaya 

zaman tanıyabilir.

CROHN HASTALIĞINDA PERİOPERATİF OPTİMİZASYON

Crohn hastalığında tıbbi tedavideki gelișmelere rağmen, cerrahi gereksinimi 

%20-%30 arasında değișmektedir. Ameliyat sonrası komplikasyonlar, İBH 

cerrahisi geçiren hastalarda yaygındır. Özellikle de acil cerrahiler sonrası kompli-

kasyon risk daha yüksektir.

Preoperatif nütrisyon durumu kontrol edilmelidir.
Ağır malnütrisyon (BMI <18,5 kg/m2 ve son zamanlarda vücut ağırlığının %10’un 

üzerinde kaybı), özellikle intra-abdominal sepsis ve artmıș mortalite ile ilișkilidir. 

Cerrahi planlanan tüm hastaların beslenme durumlarının ve malnütrisyon riskleri-

nin değerlendirilmesi gerekir. Malnutrisyon riski altındaki hastalara oral beslenme 

takviyesi verilmelidir. Eğer oral beslenme takviyeleri tolere edilemiyorsa, enteral 

beslenme düșünülmelidir ve beslenme hedefleri enteral yolla sağlanamıyorsa 

parenteral beslenme kullanılmalıdır. 

Avrupa Parenteral ve Enteral Beslenme Derneği (ESPEN), büyük barsak cerrahisi 

geçirecek ve hafif derecede malnütrisyon yașayan hastalarda cerrahi öncesi 7-10 

gün süreyle beslenme desteği önermektedir. 

Elektif cerrahi ideal olarak malnütrisyon tedavi edilene kadar ertelenmelidir. 

Ancak, acil bir durumda bu mümkün olamayacağından yapılacak operasyonun 

türü komplikasyon riskini en aza indirecek șekilde planlanmalıdır. 

Preoperatif serum albümin değerleri kontrol edilmelidir. 
Hipoproteinemi (albumin <30 g/L), ciddi inflamasyon varlığında veya malab-

sorpsiyona bağlı oldukça sık görülse de beslenme durumunu tümü ile yansıt-

maz. Bu düzeydeki hipoproteinemi, postoperatif intra-abdominal sepsis riskiyle 

ilișkilidir. İntravenöz albumin kullanımını destekleyen kanıt zayıftır ve beslenme 

desteği tek bașına düșük albumin seviyelerini normale döndürmek için çok 

olası değildir. Ancak beslenme albümin değerlerini yükseltmede önemli bir 

destekleyici önlemdir.

Preoperatif Anemi
Preoperatif anemi (erkeklerde Hb <130 g/L ve kadınlarda <120 g/L) postoperatif 

intra-abdominal sepsis riskini artırır. Aneminin düzeltilmesi kanama, anastomoz 

kaçakları, postoperatif perforasyon, pnömoni gibi septik komplikasyonların da 

azaltılmasını sağlar. Aneminin erken tanınması ve tedavi edilmesi önemlidir. 

Tercihen oral veya intravenöz demir preperatlarının kullanılması önerilir.

Kortikosteroidler
Kortikosteroid tedavisi sırasında cerrahi geçiren hastalar postoperatif enfeksiyöz 

komplikasyonlar ve anastomoz kaçakları açısından artmıș risk altındadır. Özellikle 

de yüksek dozda steroid alanlarda (40 mg prednizolon veya daha fazlası) risk en 

fazladır. Elektif olarka planlanmıș cerrahilerden önce kortikosteroidler mümkünse 

kesilmeli veya mümkün olan en düșük doza geçilmelidir. 

Thiopurinler
İmmünsüpresif tedavinin (tiyopürinler ve metotreksat) cerrahiye kadar kullanımı 

ile ilgili postoperatif komplikasyon riskinde bir artıșla ilișkili olduğuna dair veri 

yoktur. 

Anti-TNF’ler
Perioperatif dönemde anti-TNF tedavisi alan Crohn hastalarında cerrahi kompli-

kasyon riski ile ilgili sistemik derleme ve meta-analizlerde, enfeksiyöz komplikas-

yon riskinde küçük bir artıș olduğunu göstermektedir ancak bu risk, kortikosteroid 

kullanımı riskinden daha azdır.

Operatif risk, anti-TNF tedavisine ek olarak fistül varlığı, apse varlığı, düșük 

albumin, anemi ve kortikosteroid kullanımı gibi diğer risk faktörlerine dayanmak-

tadır. 

Crohn hastalığında riskin anti-TNF ilaç seviyeleri ile ilișkili olduğuna ișaret eden 

yayınlar da bulunmaktadır. Hastanın klinik durumu uygun ise infliksimab için 

cerrahi öncesinde 6-8 hafta, adalimumab için ise 4 hafta öncesinde kesilmesi 

önerilebilir. Kesmek uygun değil ise enjeksiyonların operasyondan önce mümkün 

olduğunca uzun bir ara ile düzenlenmesi önerilir. 

Hastaların perioperatif medikal tedavilerinin düzenlenmesinde cerrahinin türü de 

önemlidir. Proktokolektomi geçiren hastalarda, kortikosteroidler yara yeri 

iyileșmesini bozacaktır. İki așamalı IPAA prosedürü, anti-TNF tedavisi alan 

hastalarda üç așamalı prosedürden daha fazla komplikasyon riski tașımaktadır. 

Poș cerrahisi, doğasında bulunan risklerle karmașıktır ve poș olușumunda 

basamaklı bir yaklașımhem kortikosteroid kullanan hastalarda hem de anti-TNF 

kullanımı durumunda daha emniyetli olacaktır. Kortikosteroid ve anti-TNF’lerin 

kesilebildiği hastalarda elektif cerrahi daha uygun olacaktır. 
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İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında (İBH) cerrahi tedavi gereksinimi hastalık 

süresiyle ilișkilidir. Bu konudaki bir metananalizde Crohn hastalığında 1. yılda % 

16 olan cerrahi sıklığı, 10. Yılda % 45’e çıkmakta, ülseratif kolit için bu oranlar % 

4.9 ve % 15.6 olarak verilmektedir.(1) 

Crohn hastalığında henüz komplikasyon gelișmeden yapılan etkin bir tedavinin 

cerrahi ihtiyacını azaltabileceği düșünülmektedir. Akut șiddetli ülseratif kolitte 

etkin bir medikal tedavi kolektomi ihtiyacını öteleyebilir ve hatta bazı hastalarda 

cerrahi gerekisnimini tamamen ortadan kaldırabilir. Ancak erken biolojik tedavinin 

(tanıdan itibaren 3 yıl içinde) Crohn hastalığında cerrahi ihitiyacını azalttığını 

gösteren meta analiz verisi mevcutken, durum ülseratif kolit için tam tersidir.(2,3) 

Bunun nedeni muhtemelen, erken biolojik tedavinin ülseratif kolitte etkin 

olmaması değil, bu tedaviye ihtiyaç gösteren ülseratif kolit vakalarının daha ağır 

vakalar olmasıdır.

ÜLSERATİF KOLİTTE CERRAHİ TEDAVİ
ÜK açısından cerrahi tedavi bașlıca iki durumda gerekli olabillir:

1- Ağır șiddetli ülseratif kolit (ÜK)

2- Medikal tedaviye yanıtsız (refrakter) kronik aktif kolit

• Ağır șiddetli ÜK ilk atakta %10-20, kronik hastalık zemininde %30-40 oranında 

kolektomi gerektirebilir.(4)

• En fazla kabul gören cerrahi operasyon șekli restoratif total proktokolektomi ileal 

poș anal anastamoz operasyonudur. Seçilmiș hastalarda rektum koruyucu total 

kolektomi planlanması söz konusu olabilir.(5)

• Nadiren kalıcı end ileostomi hasta için en uygun tedavi olabilir. Cerrahi tedavi 

kararı multidisipliner bir konseyde hastanın yașı, hastanın istekleri, kadınlarda 

gebelik isteği gibi çeșitli faktörler göz önüne alınarak alınmalıdır.

• Proktokolektomi operasyonunun çeșitli biçimleri vardır, genel anlamda restorati-

STRİKTÜR VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında fibroblast infiltrasyonu, düz kas kompozisyo-

nundaki değișim ve kollajen birikimi sonucu bağırsak duvarında yapısal değișiklikler 

olușturarak striktürlere yol açar. CH tanısından sonraki ilk on yılda hastaların üçte 

birinden fazlasında strüktür gelișir. 

Striktürler; inflamatuar, fibrotik veya ikisinin karıșımı olabilir. Mevcut preoperatif 

görüntüleme yöntemleri kullanılarak inflamasyon ile fibrozis arasındaki ayrımı yapmak 

her zaman mümkün olmaz ancak tedavi planlanırken bu ayrım oldukça önemlidir. 

Crohn hastalığında striktür varlığında tedavi planlanırken, darlığın fibrotik mi 

inflamasyona ikincil mi olduğu, prestenotik dilatasyonun olup olmadığı, tutulan 

segmentin uzunluğu ve striktürün lokasyonu, endoskopik tedavilerin uygulanabilirli-

ği mutlaka değerlendirilmelidir. 

İnflamatuvar darlıklarda medikal tedavilere yanıt iyi iken fibrotik darlıklarda cerrahi 

tedavileri ön planda düșünmek gerekir. Kısa segment darlıklarda endoskopik 

tedaviler de bir seçenek olabilir. Malignite gelișimine bağlı olușan bir darlıkta tedavi 

seçenekleri arasında rezeksiyon veya palyatif stentleme yer alır. Tedavi planlanırken 

Crohn hastalığının tekrarlayıcı doğası göz önünde bulundurulmalıdır. Rezeksiyon 

planı yapılacaksa hastada tekrarlayan rezeksiyon öykülerini göz önünde bulundur-

mak ve hastayı kısa bağırsak riski açısından da değerlendirmek gereklidir. Aynı 

șekilde balon dilatasyonu yapılacak hastalarda da nüks riskinin varlığı göz ardı 

edilmemelidir. Geleneksel olarak bağırsak uzunluğunun korunması her durumda 

önceliklidir ancak, hastalıklı mezenterinin korunması, nüks riskinde bir artıșa neden 

olacaktır. Bu zorlu klinik senaryoda sonuçları iyileștirmek için hastanın multidisipli-

ner bir ekip tarafından tüm yönleri ile değerlendirilmesi gerekir. Preoperatif faktörle-

rin, darlık sonrası sonuçlarda önemli katkıda bulunduğu da unutulmamalıdır; bunlar 

arasında batın içi sepsis varlığı, albumin, karın içi apse ve hastanın almakta olduğu 

steroid ve biyolojik tedavileri de dahil olmak üzere kullandığı ilaçlar yer almaktadır.

Orta dereceli bir prestenotik dilatasyon, dilatasyon olmayıșı ve ileri derecede 

dilatasyon varlığına göre anti-TNF ye iyi yanıt ile ilișkili bulunmuștur. Aynı șekilde 

yapılan hastalarda, drenaj yapılmadan cerrahi yapılanlara göre komplikasyon 

oranları ve stoma gereksiniminin daha az olduğu gösterilmiștir. 

Crohn hastalığında penetran davranıș paterni varlığında acil rezeksiyondan kaçınıl-

malıdır. Çünkü penetran hastalığın kronik ve komplike olușu, operasyon sonrası 

kalan gastrointestinal traktın bütünlüğünü korumada olușabilecek güçlükler, 

beslenme ilișkili doğabilecek problemler, postoperatif iyileșmeyi etkileyebilecek 

immünsupresif ilaçların kullanımı göz önüne alındığında bu hastaların cerrahisinin 

de komplike olduğu açıktır.

Karın duvarı apseleri, rektus kılıfı ve psoas kasını içeren retroperitoneal apseler, 

karın içi apselere göre daha az yaygın ancak kontrol altına alınması daha zor 

durumlardır. Bu hastalarda mutlaka erken dönemde cerrahi tedavi gereklidir.

Apse nedeni ile peritonit gelișmiș olgularda da cerrahi tedavi zorunludur. İdeal 

olarak, cerrahi batın içi sepsisin kontrol altına alınması sonrasında planlı șekilde 

gerçekleștirilmelidir.

ÖZEL DURUMLAR

Enterovezikal ve Enterovajinal Fistül Varlığı
Bu tür fistüllerin varlığı Crohn hastalığında nadir ancak önemli bir sorundur. Yöneti-

mi ile ilgili veriler de kısıtlıdır. Enterovezikül fistüllerde, sigmoid kaynaklı fistül, Crohn 

hastalığının diğer komplikasyonlarının varlığı, obstrüksiyon gelișmesi, batın içi apse, 

üreterde tıkanıklık, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonları cerrahi endikasyon oluștur-

maktadır. 

Enterovajinal fistüllerle ilgili 47 hastalık bir seride, antibiyotiklerin kalıcı bir yararı 

olmadığıi tiyopürinlerin %13 tam ve %24 kısmi yanıt sağladığı, anti TNF tedavisi 

ile %17 tam ve %30 kısmi yanıt sağlandığı gösterilmiștir. Aynı seride üçte bir 

hastaya cerrahi uygulanmıș, ilk cerrahide %22 tekrarlı cerrahiler sonrası %39 unda 

tam yanıt elde edilmiștir. Fistül kapanması hastaların sadece üçte birinde gerçek-

leșmiștir. 

ve ve non-restoratif olarak 2 ana gruba ayrılır. Restroratif proktokolektomi tek 

așamalı, iki așamalı ve üç așamalı olarak yapılabilir. Cerrahi tekniğin detayı ve 

hangi yöntemin hasta için daha uygun olacağı cerrah ve gastroenterolog tarafın-

dan tartıșılmalı ortak bir karar alınarak hastaya açıklanmalıdır. 

1- Ağır șiddetli kolit tedavisi bu yazının ÜK tedavisi kısmında tartıșıldığı için burada 

detaylandırılmayacaktır. Akut șiddetli kolitin primer tedavisi intravenöz kortikostero-

iddir, hasta hastaneye yatırılarak takip edilir ve cerrahi ekibin hastanın durumundan 

haberdar olması lazımdır. 3. günde steroid tedavisine yanıt vermeyen hastada IV 

infliximab ya da siklosporin kullanılır. Hastayı cerrahi tedaviden kurtarmak adına 

(kurtarma tedavisi) yapılan tedavi șekillerinde Infliximabın hangi doz ve sıklıkta 

kullanılması gerektiği konusunda ECCO rehberinde yeterli kanıt olmadığı bildiril-

mektedir.(4) Bunun haricinde çeșitli ardıșık kurtarma tedavileri șekilleri denenmiștir.

2- Medikal tedaviye refrakter hastalıkta da cerrahi tedavi gerekli olabillir. 

Cerrahi tedavinin zamanlaması da cerrahi tedavi kararı vermek kadar önemlidir. 

Gecikmiș bir cerrahi kararı hastanın optimal durumda operasyona verilmesini 

enegelleyebilir. Hastayı uzun süreli kombine immunsüpresyona maruz bırakmanın 

enfeksiyon riski mevcuttur. Uzun süreli baskılanamayan inflamasyon, beslenme 

desteği olmadan kașeksi yaratarak hastanın enfeksiyona açık hale gelmesine 

ayrıca postoperative komplikasyon açısından daha riskli olmasına neden olacaktır. 

Bu durum özellikle uzun süreli kortikosteroid tedavisine maruz kalan steroid bağımlı 

hastalık için geçerlidir. 

• ECCO 2022 rehberinde 20 mg dan daha yüksek dozlarda prednizolonun 6 

haftadan fazla kullanılmasının poș komplikasyonlarını artıracağı uyarısı yapılmıș-

tır.(4) Aynı rehberde azathioprine siklosporinin postop komplikasyon riskini 

artırmadığı ancak biolojik kullanımı ile poș komplikasyonlarında artıș olabileceği 

bildirilmiștir.(4)

• İdeal șartlarda enfekisyon riskini azaltmak için operasyon öncesinde steroid ve 

biolojik tedavi kesilmiș olmalıdır. Ancak steroid bağımlı bir hastada biolojik tedavi 

olmadan hastayı operasyona kadar idame ettirmek genellikle mümkün olmaya-

caktır. Bu nedenle genellikle hasta biolojik tedavi alırken cerrahiye devredilmek-

tedir. Bu durumda hastanın durumu cerrahi ekip tarafından değerlendirilir ve 

hasta açısından en uygun tedavi șekline (3 așamalı ya da modifiye 2 așamalı 

cerrahi gibi) karar verilir.

Cerrahi Tedavinin Komplikasyonları ve Yönetimi
Poș ile ilișkili postop komplikasyonlar arasında en sık görülen poșittir. Poșit uzun 

dönem takipte hastaların % 80 gibi çok büyük bir kısmında ortaya çıkar (g1). Poș’un 

Crohn hastalığı, afferent loop ileiti ve cuffitis diğer komplikasyonlarıdr. Ülseratif kolit 

hastasında, cerrahisi sonrası dönemde, rektumun anastamoz için bırakılmıș kısa 

rektum segmentinde ülseratif kolitin nüks etmesi cuffitis olarak adlandırılır. Bu tablo 

poș ile ilișkili diğer komplikasyonlardan farklıdır ve ülseratif kolit gibi tedavi edilir. 

Poșit poșun mukozal inflamasyonu olup aslında mikrobiota değișikliği ile meydana 

gelen bir tür ileittir. Ana tedavi șekli antibiotik tedavisi ile mikrobiotayı modifiye 

etmektir. Bazı vakalarda sık tekarlayan poșit atakları görülür. Bazı vakalarda steroid 

refrakter kronik bir poșit hali meydana gelebilir. Poșit hali 4 haftadan kısa sürdü-

ğünde akut, 4 haftadan uzun sürdüğünde kronik olarak adlandırılır. Yılda 3 kereden 

fazla atak olduğunda tekrarlayıcı olarak adlandırılır. Poșit tedavisinde sıklıkla metro-

nidazol ve ciprofloksasin kullanılmaktadır. Her iki ilacın da etkin olduğu gösterilmiș-

tir.(6) Rifaximinin plaseboya göre daha etkin olmadığını gösteren 1 adet rkç mevcut-

tur.(6,7) Kronik antibiotik refrakter poșitte biolojik tedavi kullanılabillir, Infliximabın 

adalimumab ve vedolizumabdan daha etkin olabilemektedir.(8)

Çok daha az görülen poș’un Crohn hastalığı olarak tanımlanan durum ülseratif kolit 

tanısı ile poș cerrahisi geçirmiș bir kișide meydana gelen Crohn hastalığında 

görülen fistül ve obstrüksüyon gibi komplikasyonların ortaya çıkmasıdır. Poș 

cerrahisi sonrası prevalansı % 10 civarındadır.(6) Bu hastaların bir kısmında afferent 

urve içinde de inflamasyon meydana gelmekte ve bu hastaların durumu sadece 

bu alana sınırlıysa afferent loop ileiti olarak adlandırılmaktadır. Poșun Crohn hastalı-

ğı ayırıcı tanısı güç bir durumdur, perianal MR gibi gerekli radyolojik görüntülemeler 

yapılarak operasyonu gerçekleștiren cerrahi ekip ile birlikte değerlendirilmelidir, 

çoğu zaman komplike bir perinal Crohn hastalığı gibi tedavi edilmeleri gerekmekte-

dir. En önemli sorun bazı hastalarda tekrarlayan komplikasyonlar nedeniyle poșun 

kullanılamaması ve hastanın kalıcı ileostomiye mecbur kalmasıdır. Poșun Crohn 

hastalığının erken yașta tanı alan ve erken yașta cerrahiye verilen hastalarda, 

ailesinde İBH yükü olanlarda ve sigara içenlerde daha sık görülür.(9) 

CROHN HASTALIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Endikasyonları

• Komplike Crohn hastalığı: stenozan hastalık ve penetran hastalık

• Perianal hastalık

• Tedavi yanıtsızlığı

• Displazi ve malignite gelișimi

• Acil cerrahi gerektirecek durumlar

LOKALİZE İLEOÇEKAL HASTALIKTA CERRAHİ

Lokalize ileoçekal tutulumlu Crohn hastalığında cerrahi, semptomların kontrol altına 

alınması, komplikasyonların önlenmesi ve yașam kalitesinin arttırılması için tedavi 

seçeneklerinden biridir. Genellikle cerrahi striktür veya obstrüksiyon varlığında, 

fistüllerin veya apselerin drenajı veya inflamasyonun bölgesel kontrolü gerektiğinde 

ilk seçenek olarak karșımıza çıkar.

LIRIC çalıșmasında konvansiyonel tedavilere yanıtsız bir hasta grubu laparoskopik 

ileoçekal rezeksiyon ve infliximab gruplarına ayrılmıș ve takipte iki tedavi seçeneği 

arasında anlamlı farklılık olmadığı gösterilmiștir. Ortanca 4 yıllık takip süresi boyun-

ca, infliksimab grubundaki hastaların yaklașık üçte birine cerrahi gerekirken cerrahi 

grubundaki hastaların yaklașık dörtte birine infliksimab gerekmiștir. 

Crohn hastalığında birçok klinik çalıșmada gösterilmiștir ki biyolojiklere yanıt oranları 

genellikle uzun süreli hastalığı olan veya farklı tedavilere dirençli olduğu kanıtlanmıș 

hastalarda daha düșüktür. Verilen tedavilere yanıt olasılığının azalması göz önüne 

alındığında, tıbben dirençli ancak cerrahi olarak tedavi edilebilir lokalize hastalığı 

olanlarda cerrahi yaklașımlar yașam kalitesini geri kazandırmak ve uzun süreli 

kontrolsüz inflamasyondan, uzun süreli steroid kullanım ihtiyacı, çoklu ilaç tedavile-

rinden kaynaklanan komplikasyon risklerini azaltmak için bir alternatif olarak değer-

lendirilmelidir. İleoçekal rezeksiyon konvansiyonel tedavilerin bașarısız olduğu veya 

konvansiyonel tedavilere yanıt alındığı halde takipte nüks gelișen lokalize ileoçekal 

hastalık varlığında ve ilaç kullanmak istemeyen hastalarda da tercih edilebilir. 

kısa sürede gelișmiș belirgin obstrüktif semptomların varlığında anti-TNF’lere yanıt 

daha iyi olacaktır. 

Akut obstrüksiyonda hastalar genellikle șiddetli bulantı, kusma, karın șișkinliği ve 

gaz-gaita çıkıșının olmaması ile bașvurur. Bu hastalarda öncelikle konservatif 

tedaviler (bağırsak istirahati, nazogastrik sonda takılması ve hidrasyon gibi) ve 

sonrasında planlanmıș bir cerrahi tedavi tercih edilmelidir. Konservatif tedaviler 

elektif cerrahi öncesi beslenme ve immünsüpresyon durumunun optimize edilmesi-

ni sağlar. 

Klinik veya radyolojik olarak peritonit, bağırsak iskemisi bulguları ve perforasyon 

mevcutsa acil cerrahi tedavi gerekir. 

Endoskopik balon dilatasyonu, tek bașına veya diğer tedavi yöntemleriyle birlikte 

kullanılabilir. Crohn hastalığına bağlı darlıklarının ve anastomoz darlıklarının cerrahi 

rezeksiyon veya striktüroplasti ihtiyacını önleyebilir veya geciktirebilir. Özellikle kısa 

segment (<5 cm) darlık varlığında, düz, kolonoskop ile kolay ulașılabilir izole 

darlıklarda, ileokolik anastomoz darlıklarında cerrahiye bir alternatif olarak hastanın 

tercihine sunulabilir. 

Duodenal darlıklar için endoskopik müdahalenin bașarı oranı, diğer bölgelere göre 

daha düșüktür. Endoskopik olarak erișilebilen ileal darlıklar da balon dilatasyonuna 

uygundur, ancak komplikasyon oranları ve nüks oranları daha yüksektir. Balon 

dilatasyonu sırasında en sık görülen komplikasyonlar kanama ve perforasyondur. 

Edoskopik olarak uygulanabilecek bir diğer seçenek dar segmente yönelik stent 

uygulanmasıdır. Endoskopik yöntemlerin bașarısı yüksek olsa da tekrarlayan 

uygulamalar gerekebileceği, nüks görülebileceği ve takiplerinde rezeksiyon ihtiyaç-

ları gelișebileceği de unutulmamalıdır. 

Striktüroplasti
Bağırsak uzunluğunun kaybına yol açmadığından ince bağırsak darlıklarının cerrahi 

tedavisi için tercih edilen bir yöntemdir. Özellikle daha önce ince bağırsak rezeksi-

yonu geçirmiș ve kısa bağırsak riski bulunan hastalarda öncelikli tercih olmalıdır. 

bağırsak uzunluğunun korunmasını maksimize etmek önemlidir. İBH cerrahının 

farklı türdeki cerrahi yöntemleri, gelenksel ve geleneksel olmayan striktüroplastileri 

tanıması önemlidir. Kolonik dalrıklarda striktüroplasti önerilmez.

Diversiyon
Crohn hastalığında, genellikle perianal fistül hastalığı için veya yüksek riskli bir 

anastomozdan kaçınmak için kullanılır. Bunun yanında obstrüksiyon gelișimini 

önlemek için de (örn. anal kanalda darlık varlığı) bir seçenek olabilir. Diversiyon 

seçenekleri arasında ileostomiler ve kolostomiler bulunur. 

PENETRAN CROHN HASTALIĞI 

Genel olarak penetran hastalık; antibiyotik veya perkütan drenaj ile tedavisi bașarı-

sız olan batın içi veya retroperitoneal yerleșimli apseler, perforasyon, devam eden 

semptomu bulunan fistüller, medikal tedaviye yanıtsızlık ve septik durumlar gibi 

nedenlerle cerrahi için birçok endikasyon barındırır. 

İntraabdominal apse varlığında tek bașına antibiyoterapi yetersizdir ve apse 

varlığında mevcut immunsupresif tedaviye devam edilmesi batın içi enfeksiyon 

riskini arttıracaktır. Bu nedenle belirgin ve erișilebilir intraabdominal apselerin 

ultrasonografi ve/veya BT eșliğinde perkütan drenajı ve antibiyoterapi her zaman 

tedavide birinci seçenek olmalıdır.

İntraabdominal apsenin drenaj ve antibiyoterapi ile kontrol altına alınmasından 

sonra ilgili bağırsak segmentinin rezeksiyonu için cerrahi gerekliliği hasta özelinde 

değerlendirilmelidir. Lokalize apselerin drenaj ve antibiyotikle tedavisinden sonra 

her zaman cerrahi gerekli olmayabilir ancak drenaj sonrası rezeksiyon yapılanlarda 

yapılmayanlara oranla nüks riskinin daha düșük olduğu gösterilmiștir. 

Rezeksiyon sonrası kısa bağırsak riski olușturan durumlar (örn. uzun segment 

tutulumu) var ise rezeksiyon ötelenebilir. Direçli hastalık varlığı, darlık varlığı, entero-

kutan fistül varlığında cerrahi ihtiyacının olabileceği bilinmelidir. Yapılan çalıșmalar-

da, drenaj yapılarak batın içi apse kontrolü ve antibiyotik tedavisi sonrasında cerrahi 

10 cm’den kısa olan darlıklarda, birden fazla darlık varlığında veya bağırsak uzunlu-

ğunu koruma ihtiyacının olduğu durumlarda öncelikle tercih edilir. Eșlik eden fistül, 

apse, premalign/malign lezyon varlığında striktüroplasti tercih edilmez.

Geleneksel Heineke-Mikulicz striktüroplasti genellikle 10 cm uzunluğa kadar olan 

darlıklar için kullanılırken, 10-25 cm arası orta uzunlukta darlıklar için Finney prose-

dürü gibi modifiye edilmiș bir teknik ve daha uzun darlıklar için bir enteroenterosto-

mi (Michelassi prosedürü) kullanılmaktadır. Uzun (>20 cm) terminal ileal darlığı 

olan hastalar için D’Hoore tekniği tanımlanmıștır. Bu, terminal ileumun modifiye 

edilmiș bir yan-yana striktüroplastisidir ve Michelassi tekniği gibi izoperistaltiktir. 

Cerrahi morbidite, darlık uzunluğuyla ilișkili değildir ve genellikle %8-15 aralığında-

dır. Uzun vadeli sonuçlar olumlu olup, striktureplastinin rezeksiyona kıyasla daha 

iyi sonuçlar sağladığını göstermektedir. 

Rezeksiyon
İleokolik rezeksiyon, Crohn hastalığında özellikle de ileal dalrık varlığında en sık 

yapılan cerrahidir. Son yayınlar, ileokolik rezeksiyon yapılan hastalarda mezenteri de 

rezeksiyona dahil etmenin nüks riskini azaltabileceğini göstermektedir. Nüksü en aza 

indirmek için öneri, terminal ileal darlıklar için mezenterik rezeksiyon veya mezenteri 

dıșarıda bırakan bir anastomoz (örneğin Kono-S anastomozu) yapmaktır. 

Multiple darlığı olan hastalarda eğer geride yeterli ince bağırsak uzunluğu mevcutsa 

ve tüm striktür alanlarını içerek șekilde bir rezeksiyon yapılabiliyor ise çoklu striktü-

roplasti yerine cerrahi rezeksiyon tercih edilmelidir. Kompleks cerrahiden kaynakla-

nabilecek potansiyel postoperatif komplikasyonlar, kısa bağırsak riski, hastanın 

peroperatif durumu (kortikosteroid ve immünsüpresif ilaç kullanımı, serum albümin 

değeri, anemi varlığı, beslenme durumu) göz önünde bulundurularak uygun 

yönetim planlanmalıdır.

Crohn hastalığında ince bağırsak obstrüksiyonuna bağlı cerrahi gerektiğinde, 

bağırsağı mümkünse cerrahi öncesi MR enterografi ile detaylı olarak değerlendir-

mek önemlidir. MR enterografi, inflame darlıklar (yoğunlaștırılmıș medikal tedavi 

bir seçenek olabilir) ile fibrotik darlıkları ayırt etmede değerlidir. Cerrahi planlanırken 

Medikal tedavi tek bașına veya cerrahi ile birlikte bazı hastalara enterovajinal ve 

enterovezikül fistül yönetiminde fayda sağlayabilir gibi görünmektedir. Hastalar, 

multidisipliner toplantılarda tartıșılmalı ve tedavi, hastaların semptomları ve mevcut 

durumları dikkate alınarak bireyselleștirilmelidir.

Enteroenterik Fistüller
Enteroenterik fistüller her zaman klinik bulgu vermez ve uzlașı rehberleri, bunların 

her zaman cerrahi gerektirmediğini kabul etmektedir.

Enterokütan Fistüller
Enterokütanöz fistüller genellikle aktif Crohn hastalığında inflame segmentlerin 

olduğu alanlarda ortaya çıkar ve sıklıkla intraabdominal apse ve luminal darlıkla 

karșımıza gelir. Enterokütanöz fistüller sıklıkla cerrahi olarak tedavi edilir ancak 

anti-TNF tedavisi ile fistül kapanmasının gerçekleștiğini bildiren olgular da mevcut-

tur. 

Tedavi planlanmasında hem hastanın klinik bulguları ve mevcut durumu hem de 

fistülle ilișkili komplikasyonların birlikte değerlendirilmesi gerekir. Örneğin, yüksek 

debili bir fistül nedeni ile meydana gelen malnutrisyon veya fistül ilișkili luminal 

darlık durumunda cerrahi müdahale gerekecektir. 

İmmünsüpresif tedavinin fistül kapanmasındaki rolü hakkında kesin kanıtlar çok 

azdır. Bir fistül aktif inflamasyonla ilișkilendirilmișse, o zaman medikal tedavi faydalı 

olabilir, ancak postoperatif dönemde gelișmiș bir füstülün kapanmasında medikal 

tedavinin yeri olmayacaktır.

Enterokutan fistülü olan 48 hastalık retrospektif bir seride, hastaların 21’inde fistül 

postoperatif dönemde gelișmiști. Hastaların üçte birinde birden fazla fistül traktı 

vardı ve dörtte biri yüksek debili fistüldü. Bu hasta grubuna anti-TNF bașlandığında 

üçte birinde fistülün iyileștiği görüldü ancak bunların yarısı 3 yıllık bir takip süresin-

de nüks etti. Hastaların üçte birinde ise anti-TNF tedavisi sırasında intraabdominal 

apse geliști. Genel olarak hastaların %54’ünde anti-TNF tedavisine rağmen cerrahi 

gerektiği bildirildi. 

Fistülün karmașıklığının artması (birden fazla trakt, yüksek debili fistül, apse 

gelișimi) mortalite de dahil olmak üzere olumsuz sonuçlarla ilișkilidir. Düșük debili 

enterokutan fistüllerin tedavisinde immünmodülatör ve biyolojik tedavinin yeri 

olabilir ancak yüksek debili ve kompleks fistüllerin kontrolü için cerrahi gereklidir. 

Tüm enterokutan fistülü olan hastaların multidisiplinliner bir ekip tarafından yönetil-

mesi gerekmektedir.

Perforasyon
İnce bağırsak veya kolonda serbest perforasyonu olan hastalarda acil cerrahi 

gereklidir. Hemodinamik olarak stabilizasyonun sağlanamaması, intraabdominal 

sepsis varlığı veya diğer risk faktörleri varlığında (malnütrisyon, albümin düșüklüğü 

veya kronik glukokortikoid kullanımı gibi) primer anastomoz yerine bir diverting 

stoma tercih edilmelidir. Risk faktörü olmayan, stabil hastada primer anastomoz 

bir seçenek olabilir.

CROHN HASTALIĞININ CERRAHİ TEDAVİSİNDE CERRAHİ TEKNİKLER 

Uygun hastada ve cerrahın tecrübesine de bağlı olarak laparoskopik cerrahi ön 

planda tercih edilmelidir. Laparoskopik cerrahi ve açık cerrahi arasında postop 

yönetimde farklılık olmadığını gösteren çalıșmalar olmakla birlikte, laparoskopik 

cerrahide postop komplikasyonların ve insizyonel hernilerin daha az olduğunu 

gösteren çalıșmalar da mevcuttur.

Steroid kullanan hastalarda preop dönemde steroid kesilemedi veya azaltılamadı 

ise geçici stoma açılması bir seçenek olarak düșünülebilir.

Primer anastomoz ve koruyucu stoma veya anastomoz olmadan ve split stoma 

sonrası sekonder anastomoz stratejilerini karșılaștıran çalıșma yoktur. Burada karar 

hastanın mevcut klinik durumuna ve cerrahın tecrübesine göre verilmelidir. Bununla 

birlikte, 6 haftadan uzun süredir ve 20 mg ve üzerinde prednizolon eșdeğerinde 

steroid kullanımın, ameliyat sonrası enfeksiyöz komplikasyonlar ve anastomoz 

kaçakları açısından risk olușturduğu unutulmamalıdır. 

Stoma ile ilgili en sık görebileceğimiz komplikasyonlar; stoma defonksiyonu, 

prolapsus ve herniler, fazla sıvı kaybına bağlı akut renal yetersizliktir.

Proktokolektomi için risk faktörleri; șiddetli refrakter perianal hastalık, kombine 

tıbbi tedavi gereksinimi ve birden fazla biyolojik ilaç kullanımı geçmișidir. Bu hasta 

grubunda erken kolektomi ve end ileostomi bir seçenek olarak tartıșılabilir. 

Perianal hastalık öyküsü ve ileal tutulumu olmayan refrakter pankolonik tutulumlu 

Crohn hastalığı olan seçilmiș hastalarda restoratif proktokolektomi ile ileal poș anal 

anastomoz düșünülebilir. Ancak poș disfonksiyonu ihtimali her zaman akılda 

tutulmalıdır.

Yapılan çalıșmalarda total kolektomi ve IPAA yapılmıș ülseratif kolitli hastalarda 

crohn tanılı hastalar karșılaștırılmıș ve erken dönem komplikasyonlar (anastomoz 

kaçakları, pelvik sepsis gibi) arasında anlamlı fark gözlenmezken, anastomoz 

dalıkları, poș disfonksiyonu, end ileostomiye geçiș, uzun dönem komplikasyonlar 

CH grubunda anlamlı oranda fazla bulunmuștur.

CH’de cerrahinin planlanma süreci karmașıktır ve her hasta multidispliner olarak 

kendi özelinde değerlendirilmelidir. Cerrahın eğitimi, kullanacağı yöntemle ilgili 

uzmanlığı da bu süreçte belirleyici olacaktır. 

PERİANAL FİSTÜL VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Crohn hastalığında kompleks perianal fistül varlığı durumunda tıbbi tedaviler ile 

cerrahi tedavileri doğrudan karșılaștıran prospektif çalıșma bulunmamaktadır. 

Mevcut kılavuzlar fistülü kontrol etmede her iki yaklașımın da birarada kullanılması-

nı önermektedir.

Cerrahi Drenaj
Yapılan çalıșmalardaki hasta gruplarının heterojenitesi ve retrospektif olușları 

nedeni ile perianal fistüllerde tek bașına anti-TNF tedavi ile anti-TNF + cerrahi 

kombinasyonunun birbirine üstünlükleri gösterilememiștir.

Anti-TNF tedavisi, vedolizumab ve ustekinumab kullanan hasta grubunda primer 

anastomoz yapılmasının güvenli olduğu bildirilmiștir.

Striktür ve obstrüktif semptomlar olușturmayan sınırlı hastalık varlığında (ileal 

tutulum <40 cm) laparoskopik rezeksiyon, infliksimab tedavisine alternatif bir 

seçenektir. 

Çok merkezli Avrupa çalıșmasında, konvansiyonel tedavinin bașarısız olduğu 143 

hasta alınmıș ve rezeksiyon infliximab kollarına randomize edilmiș. 12 aylık takip 

süresinin sonunda postop kompliksyonlar ve yașam kalitesi skorları açısından hasta 

grupları arasında anlamlı farklılık saptanmamıștır. Aynı grupta ortalama 4 yıllık takip 

süresinde, infliksimab tedavisi alan hastaların %37’sine rezeksiyon gerektirirken, 

cerrahi kolundaki hastaların %26’sın anti-TNF ihtiyacı olmuștur. 

Bir tek kolon segmenti etkilendiğinde, segmental kolon rezeksiyonu bir seçenek 

olabilir. Birden fazla etkilenen kolon segmentinin tutulumu varlığında genellikle 

tercih edilen yaklașım subtotal/total kolektomidir. Üç yöntemin karșılaștırıldığı bir 

meta-analizde nüks ve komplikasyonlar açısından fark gösterilmemiș olsa da bir 

bașka meta-analizde komplikasyon oranları segmenter rezeksiyonda en yüksek, 

subtotal kolektomide en düșük bulunmuștur Tüm bunlar göz önünde bulunduruldu-

ğunda subtotal kolektomi daha güvenli bir prosedür gibi görünmektedir. Burada 

unutulmaması gereken subtotal kolektomide nüks ve tekrarlayan cerrahi gereksini-

minin total proktokolektomiden fazla olduğudur. 

Daha önce ince bağırsak rezeksiyonu da geçiren hastalarda hastalıklı segmente 

segmenter rezeksiyon yapılması ön planda tercih edilen yöntem olmalıdır.

Saptırıcı Stoma
Tedaviye refrakter kolonik Crohn hastalığında önemli 2 seçenek mevcuttur.

Șiddetli aktif hastalık varlığında subtotal/total kolektomi öncesi saptırıcı bir ileostomi 

ile yoğunlaștırılmıș tedavi hastayı acil cerrahiden kurtarabilir ve perioperatif dönem-

deki hazırlıkların ve cerrahi planının optimizasyonunu sağlayabilir.

İBH’DA CERRAHİ
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2021’de yapılmıș olan PISA çalıșmasında perianal fistüllü hastalar (tek açıklığı olan 

tek fistül) 1 yıl süre ile kronik seton drenajı yapılanlar, 6 ay süre ile anti-TNF alanlar 

ve 4 ay süre ile anti TNF + fistüle plasti uygulananlar olarak 3 gruba ayrılmıș, takip 

süresinin sonunda en çok nüks seton uygulanan grupta en az nüks ise anti TNF 

+ fistül plasti grubunda görülmüștür. Yașam kalitesi açısından gruplar arasında 

anlamlı farklılık saptanmamıștır.

Günlük pratikte öneri, seton drenajı ile perianal sepsisin kontrol altında tutulması 

ve anti-TNF verilebilmesi için uygun șartların sağlanmasıdır. Hastaların mutlaka 

perianal muayenelerinin yapılıp genel cerrahi ile konsülte edilmeleri gereklidir.

İntersfinkterik Fistül Traktının Ligasyonu (LIFT)
Perianal fistüllerin cerrahi tedavileri arasındaki son seçeneklerden biridir. Kompleks 

fistüllerin tedavisinde kullanılır. LIFT, özellikle düșük yerleșimli ve intersfinkterik 

nitelikteki perianal fistüller için etkili bir tedavi seçeneği olarak kabul edilir. Nispeten 

düșük komplikasyon oranlarına sahiptir ve bazı diğer cerrahi tekniklere göre anal 

kontinansı daha iyi korur. Ancak, bașarısı fistülün özelliklerine ve hastanın bireysel 

faktörlerine bağlı olarak değișebilir.

Genel olarak, veri yetersizliği nedeniyle, perianal CD fistüllerinin tedavisinde LIFT’in 

rolü belirsizliğini korumaktadır.

Endorektal İlerletme Flepleri
Crohn hastalığı ve kompleks perianal fistülleri olan hastalar için terapötik bir 

seçenektir.

Bir meta-analizde, Stellingwerf ve arkadașları, Crohn hastalığı perianal fistülleri 

olan 35 hastada %61 bașarı oranı gözlemlediler, bu da intersfinkterik fistül traktının 

ligasyonu [LIFT] prosedürünün bașarı oranından [%53] anlamlı bir șekilde farklı 

değildi. Ancak, flep sonrası inkontinans oranları önemli ölçüde daha yüksekti [7,8% 

ve 1,6%].

Fibrin Glue Uygulamaları
Kompleks perianal Crohn hastalığı olan hastalar için sınırlı etkinliğe sahip olabilecek 

potansiyel bir tedavi yöntemi olabilir. Fibrin glue’nin etkinliği ile ilgili yapılmıș 

çalıșmaların tümünün ortak özelliği, bu tekniğin nispeten iyi güvenlik profiline sahip 

olması ve hiçbir çalıșmada sfinkter hasarının bildirilmemiș olmasıdır.

Kök Hücre Tedavileri
Saptırıcı stoma

Tıbbi veya cerrahi müdahalelere dirençli kompleks perineal Crohn hastalığının 

neden olduğu pelvik sepsis ve semptomlar, bir yönlendirici stoma ile kontrol altına 

alınabilir. Ancak, fistül iyileșme oranı ve stoma kapatma oranı sınırlıdır.

Yapılan çalıșmaların kanıt düzeyi düșük olup diğer seçeneklerle karșılaștırmalı 

değildir. 16 kohortu içeren 566 hastalık bir meta-analizde klinik yanıt %63.8 olarak 

bildirilmiș ancak stoma kapatılması sonrası hastalık nüks oranları oldukça yüksek. 

Saptırıcı stoma ile beraber anti-TNF kullanımının devam edildiği tek merkezli 77 

hastalık çalıșmada nüks oranları daha düșük olup, bu kombinasyon daha iyi bir 

alternatif olabilir. Saptırıcı stoma geniș rezeksiyon veya proktokolektomiye alternatif 

bir seçenek olarak sunulabilir. Kalıcı stomanın kabul edilmesine kadar hastaya 

zaman tanıyabilir.

CROHN HASTALIĞINDA PERİOPERATİF OPTİMİZASYON

Crohn hastalığında tıbbi tedavideki gelișmelere rağmen, cerrahi gereksinimi 

%20-%30 arasında değișmektedir. Ameliyat sonrası komplikasyonlar, İBH 

cerrahisi geçiren hastalarda yaygındır. Özellikle de acil cerrahiler sonrası kompli-

kasyon risk daha yüksektir.

Preoperatif nütrisyon durumu kontrol edilmelidir.
Ağır malnütrisyon (BMI <18,5 kg/m2 ve son zamanlarda vücut ağırlığının %10’un 

üzerinde kaybı), özellikle intra-abdominal sepsis ve artmıș mortalite ile ilișkilidir. 

Cerrahi planlanan tüm hastaların beslenme durumlarının ve malnütrisyon riskleri-

nin değerlendirilmesi gerekir. Malnutrisyon riski altındaki hastalara oral beslenme 

takviyesi verilmelidir. Eğer oral beslenme takviyeleri tolere edilemiyorsa, enteral 

beslenme düșünülmelidir ve beslenme hedefleri enteral yolla sağlanamıyorsa 

parenteral beslenme kullanılmalıdır. 

Avrupa Parenteral ve Enteral Beslenme Derneği (ESPEN), büyük barsak cerrahisi 

geçirecek ve hafif derecede malnütrisyon yașayan hastalarda cerrahi öncesi 7-10 

gün süreyle beslenme desteği önermektedir. 

Elektif cerrahi ideal olarak malnütrisyon tedavi edilene kadar ertelenmelidir. 

Ancak, acil bir durumda bu mümkün olamayacağından yapılacak operasyonun 

türü komplikasyon riskini en aza indirecek șekilde planlanmalıdır. 

Preoperatif serum albümin değerleri kontrol edilmelidir. 
Hipoproteinemi (albumin <30 g/L), ciddi inflamasyon varlığında veya malab-

sorpsiyona bağlı oldukça sık görülse de beslenme durumunu tümü ile yansıt-

maz. Bu düzeydeki hipoproteinemi, postoperatif intra-abdominal sepsis riskiyle 

ilișkilidir. İntravenöz albumin kullanımını destekleyen kanıt zayıftır ve beslenme 

desteği tek bașına düșük albumin seviyelerini normale döndürmek için çok 

olası değildir. Ancak beslenme albümin değerlerini yükseltmede önemli bir 

destekleyici önlemdir.

Preoperatif Anemi
Preoperatif anemi (erkeklerde Hb <130 g/L ve kadınlarda <120 g/L) postoperatif 

intra-abdominal sepsis riskini artırır. Aneminin düzeltilmesi kanama, anastomoz 

kaçakları, postoperatif perforasyon, pnömoni gibi septik komplikasyonların da 

azaltılmasını sağlar. Aneminin erken tanınması ve tedavi edilmesi önemlidir. 

Tercihen oral veya intravenöz demir preperatlarının kullanılması önerilir.

Kortikosteroidler
Kortikosteroid tedavisi sırasında cerrahi geçiren hastalar postoperatif enfeksiyöz 

komplikasyonlar ve anastomoz kaçakları açısından artmıș risk altındadır. Özellikle 

de yüksek dozda steroid alanlarda (40 mg prednizolon veya daha fazlası) risk en 

fazladır. Elektif olarka planlanmıș cerrahilerden önce kortikosteroidler mümkünse 

kesilmeli veya mümkün olan en düșük doza geçilmelidir. 

Thiopurinler
İmmünsüpresif tedavinin (tiyopürinler ve metotreksat) cerrahiye kadar kullanımı 

ile ilgili postoperatif komplikasyon riskinde bir artıșla ilișkili olduğuna dair veri 

yoktur. 

Anti-TNF’ler
Perioperatif dönemde anti-TNF tedavisi alan Crohn hastalarında cerrahi kompli-

kasyon riski ile ilgili sistemik derleme ve meta-analizlerde, enfeksiyöz komplikas-

yon riskinde küçük bir artıș olduğunu göstermektedir ancak bu risk, kortikosteroid 

kullanımı riskinden daha azdır.

Operatif risk, anti-TNF tedavisine ek olarak fistül varlığı, apse varlığı, düșük 

albumin, anemi ve kortikosteroid kullanımı gibi diğer risk faktörlerine dayanmak-

tadır. 

Crohn hastalığında riskin anti-TNF ilaç seviyeleri ile ilișkili olduğuna ișaret eden 

yayınlar da bulunmaktadır. Hastanın klinik durumu uygun ise infliksimab için 

cerrahi öncesinde 6-8 hafta, adalimumab için ise 4 hafta öncesinde kesilmesi 

önerilebilir. Kesmek uygun değil ise enjeksiyonların operasyondan önce mümkün 

olduğunca uzun bir ara ile düzenlenmesi önerilir. 

Hastaların perioperatif medikal tedavilerinin düzenlenmesinde cerrahinin türü de 

önemlidir. Proktokolektomi geçiren hastalarda, kortikosteroidler yara yeri 

iyileșmesini bozacaktır. İki așamalı IPAA prosedürü, anti-TNF tedavisi alan 

hastalarda üç așamalı prosedürden daha fazla komplikasyon riski tașımaktadır. 

Poș cerrahisi, doğasında bulunan risklerle karmașıktır ve poș olușumunda 

basamaklı bir yaklașımhem kortikosteroid kullanan hastalarda hem de anti-TNF 

kullanımı durumunda daha emniyetli olacaktır. Kortikosteroid ve anti-TNF’lerin 

kesilebildiği hastalarda elektif cerrahi daha uygun olacaktır. 
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İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında (İBH) cerrahi tedavi gereksinimi hastalık 

süresiyle ilișkilidir. Bu konudaki bir metananalizde Crohn hastalığında 1. yılda % 

16 olan cerrahi sıklığı, 10. Yılda % 45’e çıkmakta, ülseratif kolit için bu oranlar % 

4.9 ve % 15.6 olarak verilmektedir.(1) 

Crohn hastalığında henüz komplikasyon gelișmeden yapılan etkin bir tedavinin 

cerrahi ihtiyacını azaltabileceği düșünülmektedir. Akut șiddetli ülseratif kolitte 

etkin bir medikal tedavi kolektomi ihtiyacını öteleyebilir ve hatta bazı hastalarda 

cerrahi gerekisnimini tamamen ortadan kaldırabilir. Ancak erken biolojik tedavinin 

(tanıdan itibaren 3 yıl içinde) Crohn hastalığında cerrahi ihitiyacını azalttığını 

gösteren meta analiz verisi mevcutken, durum ülseratif kolit için tam tersidir.(2,3) 

Bunun nedeni muhtemelen, erken biolojik tedavinin ülseratif kolitte etkin 

olmaması değil, bu tedaviye ihtiyaç gösteren ülseratif kolit vakalarının daha ağır 

vakalar olmasıdır.

ÜLSERATİF KOLİTTE CERRAHİ TEDAVİ
ÜK açısından cerrahi tedavi bașlıca iki durumda gerekli olabillir:

1- Ağır șiddetli ülseratif kolit (ÜK)

2- Medikal tedaviye yanıtsız (refrakter) kronik aktif kolit

• Ağır șiddetli ÜK ilk atakta %10-20, kronik hastalık zemininde %30-40 oranında 

kolektomi gerektirebilir.(4)

• En fazla kabul gören cerrahi operasyon șekli restoratif total proktokolektomi ileal 

poș anal anastamoz operasyonudur. Seçilmiș hastalarda rektum koruyucu total 

kolektomi planlanması söz konusu olabilir.(5)

• Nadiren kalıcı end ileostomi hasta için en uygun tedavi olabilir. Cerrahi tedavi 

kararı multidisipliner bir konseyde hastanın yașı, hastanın istekleri, kadınlarda 

gebelik isteği gibi çeșitli faktörler göz önüne alınarak alınmalıdır.

• Proktokolektomi operasyonunun çeșitli biçimleri vardır, genel anlamda restorati-

STRİKTÜR VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

İnflamatuvar bağırsak hastalıklarında fibroblast infiltrasyonu, düz kas kompozisyo-

nundaki değișim ve kollajen birikimi sonucu bağırsak duvarında yapısal değișiklikler 

olușturarak striktürlere yol açar. CH tanısından sonraki ilk on yılda hastaların üçte 

birinden fazlasında strüktür gelișir. 

Striktürler; inflamatuar, fibrotik veya ikisinin karıșımı olabilir. Mevcut preoperatif 

görüntüleme yöntemleri kullanılarak inflamasyon ile fibrozis arasındaki ayrımı yapmak 

her zaman mümkün olmaz ancak tedavi planlanırken bu ayrım oldukça önemlidir. 

Crohn hastalığında striktür varlığında tedavi planlanırken, darlığın fibrotik mi 

inflamasyona ikincil mi olduğu, prestenotik dilatasyonun olup olmadığı, tutulan 

segmentin uzunluğu ve striktürün lokasyonu, endoskopik tedavilerin uygulanabilirli-

ği mutlaka değerlendirilmelidir. 

İnflamatuvar darlıklarda medikal tedavilere yanıt iyi iken fibrotik darlıklarda cerrahi 

tedavileri ön planda düșünmek gerekir. Kısa segment darlıklarda endoskopik 

tedaviler de bir seçenek olabilir. Malignite gelișimine bağlı olușan bir darlıkta tedavi 

seçenekleri arasında rezeksiyon veya palyatif stentleme yer alır. Tedavi planlanırken 

Crohn hastalığının tekrarlayıcı doğası göz önünde bulundurulmalıdır. Rezeksiyon 

planı yapılacaksa hastada tekrarlayan rezeksiyon öykülerini göz önünde bulundur-

mak ve hastayı kısa bağırsak riski açısından da değerlendirmek gereklidir. Aynı 

șekilde balon dilatasyonu yapılacak hastalarda da nüks riskinin varlığı göz ardı 

edilmemelidir. Geleneksel olarak bağırsak uzunluğunun korunması her durumda 

önceliklidir ancak, hastalıklı mezenterinin korunması, nüks riskinde bir artıșa neden 

olacaktır. Bu zorlu klinik senaryoda sonuçları iyileștirmek için hastanın multidisipli-

ner bir ekip tarafından tüm yönleri ile değerlendirilmesi gerekir. Preoperatif faktörle-

rin, darlık sonrası sonuçlarda önemli katkıda bulunduğu da unutulmamalıdır; bunlar 

arasında batın içi sepsis varlığı, albumin, karın içi apse ve hastanın almakta olduğu 

steroid ve biyolojik tedavileri de dahil olmak üzere kullandığı ilaçlar yer almaktadır.

Orta dereceli bir prestenotik dilatasyon, dilatasyon olmayıșı ve ileri derecede 

dilatasyon varlığına göre anti-TNF ye iyi yanıt ile ilișkili bulunmuștur. Aynı șekilde 

yapılan hastalarda, drenaj yapılmadan cerrahi yapılanlara göre komplikasyon 

oranları ve stoma gereksiniminin daha az olduğu gösterilmiștir. 

Crohn hastalığında penetran davranıș paterni varlığında acil rezeksiyondan kaçınıl-

malıdır. Çünkü penetran hastalığın kronik ve komplike olușu, operasyon sonrası 

kalan gastrointestinal traktın bütünlüğünü korumada olușabilecek güçlükler, 

beslenme ilișkili doğabilecek problemler, postoperatif iyileșmeyi etkileyebilecek 

immünsupresif ilaçların kullanımı göz önüne alındığında bu hastaların cerrahisinin 

de komplike olduğu açıktır.

Karın duvarı apseleri, rektus kılıfı ve psoas kasını içeren retroperitoneal apseler, 

karın içi apselere göre daha az yaygın ancak kontrol altına alınması daha zor 

durumlardır. Bu hastalarda mutlaka erken dönemde cerrahi tedavi gereklidir.

Apse nedeni ile peritonit gelișmiș olgularda da cerrahi tedavi zorunludur. İdeal 

olarak, cerrahi batın içi sepsisin kontrol altına alınması sonrasında planlı șekilde 

gerçekleștirilmelidir.

ÖZEL DURUMLAR

Enterovezikal ve Enterovajinal Fistül Varlığı
Bu tür fistüllerin varlığı Crohn hastalığında nadir ancak önemli bir sorundur. Yöneti-

mi ile ilgili veriler de kısıtlıdır. Enterovezikül fistüllerde, sigmoid kaynaklı fistül, Crohn 

hastalığının diğer komplikasyonlarının varlığı, obstrüksiyon gelișmesi, batın içi apse, 

üreterde tıkanıklık, tekrarlayan idrar yolu enfeksiyonları cerrahi endikasyon oluștur-

maktadır. 

Enterovajinal fistüllerle ilgili 47 hastalık bir seride, antibiyotiklerin kalıcı bir yararı 

olmadığıi tiyopürinlerin %13 tam ve %24 kısmi yanıt sağladığı, anti TNF tedavisi 

ile %17 tam ve %30 kısmi yanıt sağlandığı gösterilmiștir. Aynı seride üçte bir 

hastaya cerrahi uygulanmıș, ilk cerrahide %22 tekrarlı cerrahiler sonrası %39 unda 

tam yanıt elde edilmiștir. Fistül kapanması hastaların sadece üçte birinde gerçek-

leșmiștir. 

İBH’DA CERRAHİ
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ve ve non-restoratif olarak 2 ana gruba ayrılır. Restroratif proktokolektomi tek 

așamalı, iki așamalı ve üç așamalı olarak yapılabilir. Cerrahi tekniğin detayı ve 

hangi yöntemin hasta için daha uygun olacağı cerrah ve gastroenterolog tarafın-

dan tartıșılmalı ortak bir karar alınarak hastaya açıklanmalıdır. 

1- Ağır șiddetli kolit tedavisi bu yazının ÜK tedavisi kısmında tartıșıldığı için burada 

detaylandırılmayacaktır. Akut șiddetli kolitin primer tedavisi intravenöz kortikostero-

iddir, hasta hastaneye yatırılarak takip edilir ve cerrahi ekibin hastanın durumundan 

haberdar olması lazımdır. 3. günde steroid tedavisine yanıt vermeyen hastada IV 

infliximab ya da siklosporin kullanılır. Hastayı cerrahi tedaviden kurtarmak adına 

(kurtarma tedavisi) yapılan tedavi șekillerinde Infliximabın hangi doz ve sıklıkta 

kullanılması gerektiği konusunda ECCO rehberinde yeterli kanıt olmadığı bildiril-

mektedir.(4) Bunun haricinde çeșitli ardıșık kurtarma tedavileri șekilleri denenmiștir.

2- Medikal tedaviye refrakter hastalıkta da cerrahi tedavi gerekli olabillir. 

Cerrahi tedavinin zamanlaması da cerrahi tedavi kararı vermek kadar önemlidir. 

Gecikmiș bir cerrahi kararı hastanın optimal durumda operasyona verilmesini 

enegelleyebilir. Hastayı uzun süreli kombine immunsüpresyona maruz bırakmanın 

enfeksiyon riski mevcuttur. Uzun süreli baskılanamayan inflamasyon, beslenme 

desteği olmadan kașeksi yaratarak hastanın enfeksiyona açık hale gelmesine 

ayrıca postoperative komplikasyon açısından daha riskli olmasına neden olacaktır. 

Bu durum özellikle uzun süreli kortikosteroid tedavisine maruz kalan steroid bağımlı 

hastalık için geçerlidir. 

• ECCO 2022 rehberinde 20 mg dan daha yüksek dozlarda prednizolonun 6 

haftadan fazla kullanılmasının poș komplikasyonlarını artıracağı uyarısı yapılmıș-

tır.(4) Aynı rehberde azathioprine siklosporinin postop komplikasyon riskini 

artırmadığı ancak biolojik kullanımı ile poș komplikasyonlarında artıș olabileceği 

bildirilmiștir.(4)

• İdeal șartlarda enfekisyon riskini azaltmak için operasyon öncesinde steroid ve 

biolojik tedavi kesilmiș olmalıdır. Ancak steroid bağımlı bir hastada biolojik tedavi 

olmadan hastayı operasyona kadar idame ettirmek genellikle mümkün olmaya-

caktır. Bu nedenle genellikle hasta biolojik tedavi alırken cerrahiye devredilmek-

tedir. Bu durumda hastanın durumu cerrahi ekip tarafından değerlendirilir ve 

hasta açısından en uygun tedavi șekline (3 așamalı ya da modifiye 2 așamalı 

cerrahi gibi) karar verilir.

Cerrahi Tedavinin Komplikasyonları ve Yönetimi
Poș ile ilișkili postop komplikasyonlar arasında en sık görülen poșittir. Poșit uzun 

dönem takipte hastaların % 80 gibi çok büyük bir kısmında ortaya çıkar (g1). Poș’un 

Crohn hastalığı, afferent loop ileiti ve cuffitis diğer komplikasyonlarıdr. Ülseratif kolit 

hastasında, cerrahisi sonrası dönemde, rektumun anastamoz için bırakılmıș kısa 

rektum segmentinde ülseratif kolitin nüks etmesi cuffitis olarak adlandırılır. Bu tablo 

poș ile ilișkili diğer komplikasyonlardan farklıdır ve ülseratif kolit gibi tedavi edilir. 

Poșit poșun mukozal inflamasyonu olup aslında mikrobiota değișikliği ile meydana 

gelen bir tür ileittir. Ana tedavi șekli antibiotik tedavisi ile mikrobiotayı modifiye 

etmektir. Bazı vakalarda sık tekarlayan poșit atakları görülür. Bazı vakalarda steroid 

refrakter kronik bir poșit hali meydana gelebilir. Poșit hali 4 haftadan kısa sürdü-

ğünde akut, 4 haftadan uzun sürdüğünde kronik olarak adlandırılır. Yılda 3 kereden 

fazla atak olduğunda tekrarlayıcı olarak adlandırılır. Poșit tedavisinde sıklıkla metro-

nidazol ve ciprofloksasin kullanılmaktadır. Her iki ilacın da etkin olduğu gösterilmiș-

tir.(6) Rifaximinin plaseboya göre daha etkin olmadığını gösteren 1 adet rkç mevcut-

tur.(6,7) Kronik antibiotik refrakter poșitte biolojik tedavi kullanılabillir, Infliximabın 

adalimumab ve vedolizumabdan daha etkin olabilemektedir.(8)

Çok daha az görülen poș’un Crohn hastalığı olarak tanımlanan durum ülseratif kolit 

tanısı ile poș cerrahisi geçirmiș bir kișide meydana gelen Crohn hastalığında 

görülen fistül ve obstrüksüyon gibi komplikasyonların ortaya çıkmasıdır. Poș 

cerrahisi sonrası prevalansı % 10 civarındadır.(6) Bu hastaların bir kısmında afferent 

urve içinde de inflamasyon meydana gelmekte ve bu hastaların durumu sadece 

bu alana sınırlıysa afferent loop ileiti olarak adlandırılmaktadır. Poșun Crohn hastalı-

ğı ayırıcı tanısı güç bir durumdur, perianal MR gibi gerekli radyolojik görüntülemeler 

yapılarak operasyonu gerçekleștiren cerrahi ekip ile birlikte değerlendirilmelidir, 

çoğu zaman komplike bir perinal Crohn hastalığı gibi tedavi edilmeleri gerekmekte-

dir. En önemli sorun bazı hastalarda tekrarlayan komplikasyonlar nedeniyle poșun 

kullanılamaması ve hastanın kalıcı ileostomiye mecbur kalmasıdır. Poșun Crohn 

hastalığının erken yașta tanı alan ve erken yașta cerrahiye verilen hastalarda, 

ailesinde İBH yükü olanlarda ve sigara içenlerde daha sık görülür.(9) 

CROHN HASTALIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Endikasyonları

• Komplike Crohn hastalığı: stenozan hastalık ve penetran hastalık

• Perianal hastalık

• Tedavi yanıtsızlığı

• Displazi ve malignite gelișimi

• Acil cerrahi gerektirecek durumlar

LOKALİZE İLEOÇEKAL HASTALIKTA CERRAHİ

Lokalize ileoçekal tutulumlu Crohn hastalığında cerrahi, semptomların kontrol altına 

alınması, komplikasyonların önlenmesi ve yașam kalitesinin arttırılması için tedavi 

seçeneklerinden biridir. Genellikle cerrahi striktür veya obstrüksiyon varlığında, 

fistüllerin veya apselerin drenajı veya inflamasyonun bölgesel kontrolü gerektiğinde 

ilk seçenek olarak karșımıza çıkar.

LIRIC çalıșmasında konvansiyonel tedavilere yanıtsız bir hasta grubu laparoskopik 

ileoçekal rezeksiyon ve infliximab gruplarına ayrılmıș ve takipte iki tedavi seçeneği 

arasında anlamlı farklılık olmadığı gösterilmiștir. Ortanca 4 yıllık takip süresi boyun-

ca, infliksimab grubundaki hastaların yaklașık üçte birine cerrahi gerekirken cerrahi 

grubundaki hastaların yaklașık dörtte birine infliksimab gerekmiștir. 

Crohn hastalığında birçok klinik çalıșmada gösterilmiștir ki biyolojiklere yanıt oranları 

genellikle uzun süreli hastalığı olan veya farklı tedavilere dirençli olduğu kanıtlanmıș 

hastalarda daha düșüktür. Verilen tedavilere yanıt olasılığının azalması göz önüne 

alındığında, tıbben dirençli ancak cerrahi olarak tedavi edilebilir lokalize hastalığı 

olanlarda cerrahi yaklașımlar yașam kalitesini geri kazandırmak ve uzun süreli 

kontrolsüz inflamasyondan, uzun süreli steroid kullanım ihtiyacı, çoklu ilaç tedavile-

rinden kaynaklanan komplikasyon risklerini azaltmak için bir alternatif olarak değer-

lendirilmelidir. İleoçekal rezeksiyon konvansiyonel tedavilerin bașarısız olduğu veya 

konvansiyonel tedavilere yanıt alındığı halde takipte nüks gelișen lokalize ileoçekal 

hastalık varlığında ve ilaç kullanmak istemeyen hastalarda da tercih edilebilir. 

kısa sürede gelișmiș belirgin obstrüktif semptomların varlığında anti-TNF’lere yanıt 

daha iyi olacaktır. 

Akut obstrüksiyonda hastalar genellikle șiddetli bulantı, kusma, karın șișkinliği ve 

gaz-gaita çıkıșının olmaması ile bașvurur. Bu hastalarda öncelikle konservatif 

tedaviler (bağırsak istirahati, nazogastrik sonda takılması ve hidrasyon gibi) ve 

sonrasında planlanmıș bir cerrahi tedavi tercih edilmelidir. Konservatif tedaviler 

elektif cerrahi öncesi beslenme ve immünsüpresyon durumunun optimize edilmesi-

ni sağlar. 

Klinik veya radyolojik olarak peritonit, bağırsak iskemisi bulguları ve perforasyon 

mevcutsa acil cerrahi tedavi gerekir. 

Endoskopik balon dilatasyonu, tek bașına veya diğer tedavi yöntemleriyle birlikte 

kullanılabilir. Crohn hastalığına bağlı darlıklarının ve anastomoz darlıklarının cerrahi 

rezeksiyon veya striktüroplasti ihtiyacını önleyebilir veya geciktirebilir. Özellikle kısa 

segment (<5 cm) darlık varlığında, düz, kolonoskop ile kolay ulașılabilir izole 

darlıklarda, ileokolik anastomoz darlıklarında cerrahiye bir alternatif olarak hastanın 

tercihine sunulabilir. 

Duodenal darlıklar için endoskopik müdahalenin bașarı oranı, diğer bölgelere göre 

daha düșüktür. Endoskopik olarak erișilebilen ileal darlıklar da balon dilatasyonuna 

uygundur, ancak komplikasyon oranları ve nüks oranları daha yüksektir. Balon 

dilatasyonu sırasında en sık görülen komplikasyonlar kanama ve perforasyondur. 

Edoskopik olarak uygulanabilecek bir diğer seçenek dar segmente yönelik stent 

uygulanmasıdır. Endoskopik yöntemlerin bașarısı yüksek olsa da tekrarlayan 

uygulamalar gerekebileceği, nüks görülebileceği ve takiplerinde rezeksiyon ihtiyaç-

ları gelișebileceği de unutulmamalıdır. 

Striktüroplasti
Bağırsak uzunluğunun kaybına yol açmadığından ince bağırsak darlıklarının cerrahi 

tedavisi için tercih edilen bir yöntemdir. Özellikle daha önce ince bağırsak rezeksi-

yonu geçirmiș ve kısa bağırsak riski bulunan hastalarda öncelikli tercih olmalıdır. 

bağırsak uzunluğunun korunmasını maksimize etmek önemlidir. İBH cerrahının 

farklı türdeki cerrahi yöntemleri, gelenksel ve geleneksel olmayan striktüroplastileri 

tanıması önemlidir. Kolonik dalrıklarda striktüroplasti önerilmez.

Diversiyon
Crohn hastalığında, genellikle perianal fistül hastalığı için veya yüksek riskli bir 

anastomozdan kaçınmak için kullanılır. Bunun yanında obstrüksiyon gelișimini 

önlemek için de (örn. anal kanalda darlık varlığı) bir seçenek olabilir. Diversiyon 

seçenekleri arasında ileostomiler ve kolostomiler bulunur. 

PENETRAN CROHN HASTALIĞI 

Genel olarak penetran hastalık; antibiyotik veya perkütan drenaj ile tedavisi bașarı-

sız olan batın içi veya retroperitoneal yerleșimli apseler, perforasyon, devam eden 

semptomu bulunan fistüller, medikal tedaviye yanıtsızlık ve septik durumlar gibi 

nedenlerle cerrahi için birçok endikasyon barındırır. 

İntraabdominal apse varlığında tek bașına antibiyoterapi yetersizdir ve apse 

varlığında mevcut immunsupresif tedaviye devam edilmesi batın içi enfeksiyon 

riskini arttıracaktır. Bu nedenle belirgin ve erișilebilir intraabdominal apselerin 

ultrasonografi ve/veya BT eșliğinde perkütan drenajı ve antibiyoterapi her zaman 

tedavide birinci seçenek olmalıdır.

İntraabdominal apsenin drenaj ve antibiyoterapi ile kontrol altına alınmasından 

sonra ilgili bağırsak segmentinin rezeksiyonu için cerrahi gerekliliği hasta özelinde 

değerlendirilmelidir. Lokalize apselerin drenaj ve antibiyotikle tedavisinden sonra 

her zaman cerrahi gerekli olmayabilir ancak drenaj sonrası rezeksiyon yapılanlarda 

yapılmayanlara oranla nüks riskinin daha düșük olduğu gösterilmiștir. 

Rezeksiyon sonrası kısa bağırsak riski olușturan durumlar (örn. uzun segment 

tutulumu) var ise rezeksiyon ötelenebilir. Direçli hastalık varlığı, darlık varlığı, entero-

kutan fistül varlığında cerrahi ihtiyacının olabileceği bilinmelidir. Yapılan çalıșmalar-

da, drenaj yapılarak batın içi apse kontrolü ve antibiyotik tedavisi sonrasında cerrahi 

10 cm’den kısa olan darlıklarda, birden fazla darlık varlığında veya bağırsak uzunlu-

ğunu koruma ihtiyacının olduğu durumlarda öncelikle tercih edilir. Eșlik eden fistül, 

apse, premalign/malign lezyon varlığında striktüroplasti tercih edilmez.

Geleneksel Heineke-Mikulicz striktüroplasti genellikle 10 cm uzunluğa kadar olan 

darlıklar için kullanılırken, 10-25 cm arası orta uzunlukta darlıklar için Finney prose-

dürü gibi modifiye edilmiș bir teknik ve daha uzun darlıklar için bir enteroenterosto-

mi (Michelassi prosedürü) kullanılmaktadır. Uzun (>20 cm) terminal ileal darlığı 

olan hastalar için D’Hoore tekniği tanımlanmıștır. Bu, terminal ileumun modifiye 

edilmiș bir yan-yana striktüroplastisidir ve Michelassi tekniği gibi izoperistaltiktir. 

Cerrahi morbidite, darlık uzunluğuyla ilișkili değildir ve genellikle %8-15 aralığında-

dır. Uzun vadeli sonuçlar olumlu olup, striktureplastinin rezeksiyona kıyasla daha 

iyi sonuçlar sağladığını göstermektedir. 

Rezeksiyon
İleokolik rezeksiyon, Crohn hastalığında özellikle de ileal dalrık varlığında en sık 

yapılan cerrahidir. Son yayınlar, ileokolik rezeksiyon yapılan hastalarda mezenteri de 

rezeksiyona dahil etmenin nüks riskini azaltabileceğini göstermektedir. Nüksü en aza 

indirmek için öneri, terminal ileal darlıklar için mezenterik rezeksiyon veya mezenteri 

dıșarıda bırakan bir anastomoz (örneğin Kono-S anastomozu) yapmaktır. 

Multiple darlığı olan hastalarda eğer geride yeterli ince bağırsak uzunluğu mevcutsa 

ve tüm striktür alanlarını içerek șekilde bir rezeksiyon yapılabiliyor ise çoklu striktü-

roplasti yerine cerrahi rezeksiyon tercih edilmelidir. Kompleks cerrahiden kaynakla-

nabilecek potansiyel postoperatif komplikasyonlar, kısa bağırsak riski, hastanın 

peroperatif durumu (kortikosteroid ve immünsüpresif ilaç kullanımı, serum albümin 

değeri, anemi varlığı, beslenme durumu) göz önünde bulundurularak uygun 

yönetim planlanmalıdır.

Crohn hastalığında ince bağırsak obstrüksiyonuna bağlı cerrahi gerektiğinde, 

bağırsağı mümkünse cerrahi öncesi MR enterografi ile detaylı olarak değerlendir-

mek önemlidir. MR enterografi, inflame darlıklar (yoğunlaștırılmıș medikal tedavi 

bir seçenek olabilir) ile fibrotik darlıkları ayırt etmede değerlidir. Cerrahi planlanırken 

Medikal tedavi tek bașına veya cerrahi ile birlikte bazı hastalara enterovajinal ve 

enterovezikül fistül yönetiminde fayda sağlayabilir gibi görünmektedir. Hastalar, 

multidisipliner toplantılarda tartıșılmalı ve tedavi, hastaların semptomları ve mevcut 

durumları dikkate alınarak bireyselleștirilmelidir.

Enteroenterik Fistüller
Enteroenterik fistüller her zaman klinik bulgu vermez ve uzlașı rehberleri, bunların 

her zaman cerrahi gerektirmediğini kabul etmektedir.

Enterokütan Fistüller
Enterokütanöz fistüller genellikle aktif Crohn hastalığında inflame segmentlerin 

olduğu alanlarda ortaya çıkar ve sıklıkla intraabdominal apse ve luminal darlıkla 

karșımıza gelir. Enterokütanöz fistüller sıklıkla cerrahi olarak tedavi edilir ancak 

anti-TNF tedavisi ile fistül kapanmasının gerçekleștiğini bildiren olgular da mevcut-

tur. 

Tedavi planlanmasında hem hastanın klinik bulguları ve mevcut durumu hem de 

fistülle ilișkili komplikasyonların birlikte değerlendirilmesi gerekir. Örneğin, yüksek 

debili bir fistül nedeni ile meydana gelen malnutrisyon veya fistül ilișkili luminal 

darlık durumunda cerrahi müdahale gerekecektir. 

İmmünsüpresif tedavinin fistül kapanmasındaki rolü hakkında kesin kanıtlar çok 

azdır. Bir fistül aktif inflamasyonla ilișkilendirilmișse, o zaman medikal tedavi faydalı 

olabilir, ancak postoperatif dönemde gelișmiș bir füstülün kapanmasında medikal 

tedavinin yeri olmayacaktır.

Enterokutan fistülü olan 48 hastalık retrospektif bir seride, hastaların 21’inde fistül 

postoperatif dönemde gelișmiști. Hastaların üçte birinde birden fazla fistül traktı 

vardı ve dörtte biri yüksek debili fistüldü. Bu hasta grubuna anti-TNF bașlandığında 

üçte birinde fistülün iyileștiği görüldü ancak bunların yarısı 3 yıllık bir takip süresin-

de nüks etti. Hastaların üçte birinde ise anti-TNF tedavisi sırasında intraabdominal 

apse geliști. Genel olarak hastaların %54’ünde anti-TNF tedavisine rağmen cerrahi 

gerektiği bildirildi. 

Fistülün karmașıklığının artması (birden fazla trakt, yüksek debili fistül, apse 

gelișimi) mortalite de dahil olmak üzere olumsuz sonuçlarla ilișkilidir. Düșük debili 

enterokutan fistüllerin tedavisinde immünmodülatör ve biyolojik tedavinin yeri 

olabilir ancak yüksek debili ve kompleks fistüllerin kontrolü için cerrahi gereklidir. 

Tüm enterokutan fistülü olan hastaların multidisiplinliner bir ekip tarafından yönetil-

mesi gerekmektedir.

Perforasyon
İnce bağırsak veya kolonda serbest perforasyonu olan hastalarda acil cerrahi 

gereklidir. Hemodinamik olarak stabilizasyonun sağlanamaması, intraabdominal 

sepsis varlığı veya diğer risk faktörleri varlığında (malnütrisyon, albümin düșüklüğü 

veya kronik glukokortikoid kullanımı gibi) primer anastomoz yerine bir diverting 

stoma tercih edilmelidir. Risk faktörü olmayan, stabil hastada primer anastomoz 

bir seçenek olabilir.

CROHN HASTALIĞININ CERRAHİ TEDAVİSİNDE CERRAHİ TEKNİKLER 

Uygun hastada ve cerrahın tecrübesine de bağlı olarak laparoskopik cerrahi ön 

planda tercih edilmelidir. Laparoskopik cerrahi ve açık cerrahi arasında postop 

yönetimde farklılık olmadığını gösteren çalıșmalar olmakla birlikte, laparoskopik 

cerrahide postop komplikasyonların ve insizyonel hernilerin daha az olduğunu 

gösteren çalıșmalar da mevcuttur.

Steroid kullanan hastalarda preop dönemde steroid kesilemedi veya azaltılamadı 

ise geçici stoma açılması bir seçenek olarak düșünülebilir.

Primer anastomoz ve koruyucu stoma veya anastomoz olmadan ve split stoma 

sonrası sekonder anastomoz stratejilerini karșılaștıran çalıșma yoktur. Burada karar 

hastanın mevcut klinik durumuna ve cerrahın tecrübesine göre verilmelidir. Bununla 

birlikte, 6 haftadan uzun süredir ve 20 mg ve üzerinde prednizolon eșdeğerinde 

steroid kullanımın, ameliyat sonrası enfeksiyöz komplikasyonlar ve anastomoz 

kaçakları açısından risk olușturduğu unutulmamalıdır. 

Stoma ile ilgili en sık görebileceğimiz komplikasyonlar; stoma defonksiyonu, 

prolapsus ve herniler, fazla sıvı kaybına bağlı akut renal yetersizliktir.

Proktokolektomi için risk faktörleri; șiddetli refrakter perianal hastalık, kombine 

tıbbi tedavi gereksinimi ve birden fazla biyolojik ilaç kullanımı geçmișidir. Bu hasta 

grubunda erken kolektomi ve end ileostomi bir seçenek olarak tartıșılabilir. 

Perianal hastalık öyküsü ve ileal tutulumu olmayan refrakter pankolonik tutulumlu 

Crohn hastalığı olan seçilmiș hastalarda restoratif proktokolektomi ile ileal poș anal 

anastomoz düșünülebilir. Ancak poș disfonksiyonu ihtimali her zaman akılda 

tutulmalıdır.

Yapılan çalıșmalarda total kolektomi ve IPAA yapılmıș ülseratif kolitli hastalarda 

crohn tanılı hastalar karșılaștırılmıș ve erken dönem komplikasyonlar (anastomoz 

kaçakları, pelvik sepsis gibi) arasında anlamlı fark gözlenmezken, anastomoz 

dalıkları, poș disfonksiyonu, end ileostomiye geçiș, uzun dönem komplikasyonlar 

CH grubunda anlamlı oranda fazla bulunmuștur.

CH’de cerrahinin planlanma süreci karmașıktır ve her hasta multidispliner olarak 

kendi özelinde değerlendirilmelidir. Cerrahın eğitimi, kullanacağı yöntemle ilgili 

uzmanlığı da bu süreçte belirleyici olacaktır. 

PERİANAL FİSTÜL VARLIĞINDA CERRAHİ TEDAVİLER

Crohn hastalığında kompleks perianal fistül varlığı durumunda tıbbi tedaviler ile 

cerrahi tedavileri doğrudan karșılaștıran prospektif çalıșma bulunmamaktadır. 

Mevcut kılavuzlar fistülü kontrol etmede her iki yaklașımın da birarada kullanılması-

nı önermektedir.

Cerrahi Drenaj
Yapılan çalıșmalardaki hasta gruplarının heterojenitesi ve retrospektif olușları 

nedeni ile perianal fistüllerde tek bașına anti-TNF tedavi ile anti-TNF + cerrahi 

kombinasyonunun birbirine üstünlükleri gösterilememiștir.

Anti-TNF tedavisi, vedolizumab ve ustekinumab kullanan hasta grubunda primer 

anastomoz yapılmasının güvenli olduğu bildirilmiștir.

Striktür ve obstrüktif semptomlar olușturmayan sınırlı hastalık varlığında (ileal 

tutulum <40 cm) laparoskopik rezeksiyon, infliksimab tedavisine alternatif bir 

seçenektir. 

Çok merkezli Avrupa çalıșmasında, konvansiyonel tedavinin bașarısız olduğu 143 

hasta alınmıș ve rezeksiyon infliximab kollarına randomize edilmiș. 12 aylık takip 

süresinin sonunda postop kompliksyonlar ve yașam kalitesi skorları açısından hasta 

grupları arasında anlamlı farklılık saptanmamıștır. Aynı grupta ortalama 4 yıllık takip 

süresinde, infliksimab tedavisi alan hastaların %37’sine rezeksiyon gerektirirken, 

cerrahi kolundaki hastaların %26’sın anti-TNF ihtiyacı olmuștur. 

Bir tek kolon segmenti etkilendiğinde, segmental kolon rezeksiyonu bir seçenek 

olabilir. Birden fazla etkilenen kolon segmentinin tutulumu varlığında genellikle 

tercih edilen yaklașım subtotal/total kolektomidir. Üç yöntemin karșılaștırıldığı bir 

meta-analizde nüks ve komplikasyonlar açısından fark gösterilmemiș olsa da bir 

bașka meta-analizde komplikasyon oranları segmenter rezeksiyonda en yüksek, 

subtotal kolektomide en düșük bulunmuștur Tüm bunlar göz önünde bulunduruldu-

ğunda subtotal kolektomi daha güvenli bir prosedür gibi görünmektedir. Burada 

unutulmaması gereken subtotal kolektomide nüks ve tekrarlayan cerrahi gereksini-

minin total proktokolektomiden fazla olduğudur. 

Daha önce ince bağırsak rezeksiyonu da geçiren hastalarda hastalıklı segmente 

segmenter rezeksiyon yapılması ön planda tercih edilen yöntem olmalıdır.

Saptırıcı Stoma
Tedaviye refrakter kolonik Crohn hastalığında önemli 2 seçenek mevcuttur.

Șiddetli aktif hastalık varlığında subtotal/total kolektomi öncesi saptırıcı bir ileostomi 

ile yoğunlaștırılmıș tedavi hastayı acil cerrahiden kurtarabilir ve perioperatif dönem-

deki hazırlıkların ve cerrahi planının optimizasyonunu sağlayabilir.

2021’de yapılmıș olan PISA çalıșmasında perianal fistüllü hastalar (tek açıklığı olan 

tek fistül) 1 yıl süre ile kronik seton drenajı yapılanlar, 6 ay süre ile anti-TNF alanlar 

ve 4 ay süre ile anti TNF + fistüle plasti uygulananlar olarak 3 gruba ayrılmıș, takip 

süresinin sonunda en çok nüks seton uygulanan grupta en az nüks ise anti TNF 

+ fistül plasti grubunda görülmüștür. Yașam kalitesi açısından gruplar arasında 

anlamlı farklılık saptanmamıștır.

Günlük pratikte öneri, seton drenajı ile perianal sepsisin kontrol altında tutulması 

ve anti-TNF verilebilmesi için uygun șartların sağlanmasıdır. Hastaların mutlaka 

perianal muayenelerinin yapılıp genel cerrahi ile konsülte edilmeleri gereklidir.

İntersfinkterik Fistül Traktının Ligasyonu (LIFT)
Perianal fistüllerin cerrahi tedavileri arasındaki son seçeneklerden biridir. Kompleks 

fistüllerin tedavisinde kullanılır. LIFT, özellikle düșük yerleșimli ve intersfinkterik 

nitelikteki perianal fistüller için etkili bir tedavi seçeneği olarak kabul edilir. Nispeten 

düșük komplikasyon oranlarına sahiptir ve bazı diğer cerrahi tekniklere göre anal 

kontinansı daha iyi korur. Ancak, bașarısı fistülün özelliklerine ve hastanın bireysel 

faktörlerine bağlı olarak değișebilir.

Genel olarak, veri yetersizliği nedeniyle, perianal CD fistüllerinin tedavisinde LIFT’in 

rolü belirsizliğini korumaktadır.

Endorektal İlerletme Flepleri
Crohn hastalığı ve kompleks perianal fistülleri olan hastalar için terapötik bir 

seçenektir.

Bir meta-analizde, Stellingwerf ve arkadașları, Crohn hastalığı perianal fistülleri 

olan 35 hastada %61 bașarı oranı gözlemlediler, bu da intersfinkterik fistül traktının 

ligasyonu [LIFT] prosedürünün bașarı oranından [%53] anlamlı bir șekilde farklı 

değildi. Ancak, flep sonrası inkontinans oranları önemli ölçüde daha yüksekti [7,8% 

ve 1,6%].

Fibrin Glue Uygulamaları
Kompleks perianal Crohn hastalığı olan hastalar için sınırlı etkinliğe sahip olabilecek 

potansiyel bir tedavi yöntemi olabilir. Fibrin glue’nin etkinliği ile ilgili yapılmıș 

çalıșmaların tümünün ortak özelliği, bu tekniğin nispeten iyi güvenlik profiline sahip 

olması ve hiçbir çalıșmada sfinkter hasarının bildirilmemiș olmasıdır.

Kök Hücre Tedavileri
Saptırıcı stoma

Tıbbi veya cerrahi müdahalelere dirençli kompleks perineal Crohn hastalığının 

neden olduğu pelvik sepsis ve semptomlar, bir yönlendirici stoma ile kontrol altına 

alınabilir. Ancak, fistül iyileșme oranı ve stoma kapatma oranı sınırlıdır.

Yapılan çalıșmaların kanıt düzeyi düșük olup diğer seçeneklerle karșılaștırmalı 

değildir. 16 kohortu içeren 566 hastalık bir meta-analizde klinik yanıt %63.8 olarak 

bildirilmiș ancak stoma kapatılması sonrası hastalık nüks oranları oldukça yüksek. 

Saptırıcı stoma ile beraber anti-TNF kullanımının devam edildiği tek merkezli 77 

hastalık çalıșmada nüks oranları daha düșük olup, bu kombinasyon daha iyi bir 

alternatif olabilir. Saptırıcı stoma geniș rezeksiyon veya proktokolektomiye alternatif 

bir seçenek olarak sunulabilir. Kalıcı stomanın kabul edilmesine kadar hastaya 

zaman tanıyabilir.

CROHN HASTALIĞINDA PERİOPERATİF OPTİMİZASYON

Crohn hastalığında tıbbi tedavideki gelișmelere rağmen, cerrahi gereksinimi 

%20-%30 arasında değișmektedir. Ameliyat sonrası komplikasyonlar, İBH 

cerrahisi geçiren hastalarda yaygındır. Özellikle de acil cerrahiler sonrası kompli-

kasyon risk daha yüksektir.

Preoperatif nütrisyon durumu kontrol edilmelidir.
Ağır malnütrisyon (BMI <18,5 kg/m2 ve son zamanlarda vücut ağırlığının %10’un 

üzerinde kaybı), özellikle intra-abdominal sepsis ve artmıș mortalite ile ilișkilidir. 

Cerrahi planlanan tüm hastaların beslenme durumlarının ve malnütrisyon riskleri-

nin değerlendirilmesi gerekir. Malnutrisyon riski altındaki hastalara oral beslenme 

takviyesi verilmelidir. Eğer oral beslenme takviyeleri tolere edilemiyorsa, enteral 

beslenme düșünülmelidir ve beslenme hedefleri enteral yolla sağlanamıyorsa 

parenteral beslenme kullanılmalıdır. 

Avrupa Parenteral ve Enteral Beslenme Derneği (ESPEN), büyük barsak cerrahisi 

geçirecek ve hafif derecede malnütrisyon yașayan hastalarda cerrahi öncesi 7-10 

gün süreyle beslenme desteği önermektedir. 

Elektif cerrahi ideal olarak malnütrisyon tedavi edilene kadar ertelenmelidir. 

Ancak, acil bir durumda bu mümkün olamayacağından yapılacak operasyonun 

türü komplikasyon riskini en aza indirecek șekilde planlanmalıdır. 

Preoperatif serum albümin değerleri kontrol edilmelidir. 
Hipoproteinemi (albumin <30 g/L), ciddi inflamasyon varlığında veya malab-

sorpsiyona bağlı oldukça sık görülse de beslenme durumunu tümü ile yansıt-

maz. Bu düzeydeki hipoproteinemi, postoperatif intra-abdominal sepsis riskiyle 

ilișkilidir. İntravenöz albumin kullanımını destekleyen kanıt zayıftır ve beslenme 

desteği tek bașına düșük albumin seviyelerini normale döndürmek için çok 

olası değildir. Ancak beslenme albümin değerlerini yükseltmede önemli bir 

destekleyici önlemdir.

Preoperatif Anemi
Preoperatif anemi (erkeklerde Hb <130 g/L ve kadınlarda <120 g/L) postoperatif 

intra-abdominal sepsis riskini artırır. Aneminin düzeltilmesi kanama, anastomoz 

kaçakları, postoperatif perforasyon, pnömoni gibi septik komplikasyonların da 

azaltılmasını sağlar. Aneminin erken tanınması ve tedavi edilmesi önemlidir. 

Tercihen oral veya intravenöz demir preperatlarının kullanılması önerilir.

Kortikosteroidler
Kortikosteroid tedavisi sırasında cerrahi geçiren hastalar postoperatif enfeksiyöz 

komplikasyonlar ve anastomoz kaçakları açısından artmıș risk altındadır. Özellikle 

de yüksek dozda steroid alanlarda (40 mg prednizolon veya daha fazlası) risk en 

fazladır. Elektif olarka planlanmıș cerrahilerden önce kortikosteroidler mümkünse 

kesilmeli veya mümkün olan en düșük doza geçilmelidir. 

Thiopurinler
İmmünsüpresif tedavinin (tiyopürinler ve metotreksat) cerrahiye kadar kullanımı 

ile ilgili postoperatif komplikasyon riskinde bir artıșla ilișkili olduğuna dair veri 

yoktur. 

Anti-TNF’ler
Perioperatif dönemde anti-TNF tedavisi alan Crohn hastalarında cerrahi kompli-

kasyon riski ile ilgili sistemik derleme ve meta-analizlerde, enfeksiyöz komplikas-

yon riskinde küçük bir artıș olduğunu göstermektedir ancak bu risk, kortikosteroid 

kullanımı riskinden daha azdır.

Operatif risk, anti-TNF tedavisine ek olarak fistül varlığı, apse varlığı, düșük 

albumin, anemi ve kortikosteroid kullanımı gibi diğer risk faktörlerine dayanmak-

tadır. 

Crohn hastalığında riskin anti-TNF ilaç seviyeleri ile ilișkili olduğuna ișaret eden 

yayınlar da bulunmaktadır. Hastanın klinik durumu uygun ise infliksimab için 

cerrahi öncesinde 6-8 hafta, adalimumab için ise 4 hafta öncesinde kesilmesi 

önerilebilir. Kesmek uygun değil ise enjeksiyonların operasyondan önce mümkün 

olduğunca uzun bir ara ile düzenlenmesi önerilir. 

Hastaların perioperatif medikal tedavilerinin düzenlenmesinde cerrahinin türü de 

önemlidir. Proktokolektomi geçiren hastalarda, kortikosteroidler yara yeri 

iyileșmesini bozacaktır. İki așamalı IPAA prosedürü, anti-TNF tedavisi alan 

hastalarda üç așamalı prosedürden daha fazla komplikasyon riski tașımaktadır. 

Poș cerrahisi, doğasında bulunan risklerle karmașıktır ve poș olușumunda 

basamaklı bir yaklașımhem kortikosteroid kullanan hastalarda hem de anti-TNF 

kullanımı durumunda daha emniyetli olacaktır. Kortikosteroid ve anti-TNF’lerin 

kesilebildiği hastalarda elektif cerrahi daha uygun olacaktır. 
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Restoratif proktokolektomi ve ileal poș-anal anastomoz (IPAA), medikal tedaviye 

dirençli ÜK’de, ÜK ile ilișkili kolorektal neoplazide, perianal hastalığı olmayan izole 

kolon tutulumu olan Crohn hastalığında ve ailesel polipozis koli tanısı konmuș 

bireylerde kolorektal kanser gelișme olasılığını azaltma amacıyla tercih edilen 

cerrahi prosedürdür. Bu prosedür, hastaların yașam kalitesini artırsa da yapısal ve 

inflamatuar poș hastalıkları yaygındır.(1-3) Poș hastalıkları Tablo 1’de verilmiștir.

Poșit en yaygın inflamatuar komplikasyon olup cerrahi sonrası değișen bağırsak 

anatomisi, fekal staz, mukozal iskemi, mikrobiyota değișiklikleri, genetik yatkınlık 

ve immün disregülasyonun rol oynadığı kompleks kronik süreçleri içeren geniș bir 

patofizyolojik spektruma sahiptir. Poșit, ÜK hastalarının yaklașık %50’sini ilk iki yıl 

içinde etkilerken, %80’ini ise yașamları boyunca en az bir kez etkilemektedir. Hasta-

ların yaklașık %17’sinde değișen aralıklarla tekrarlayan-iyileșen kronik poșit semp-

tomları gelișebilir. Hastaların %10’unda Crohn benzeri poș hastalığı gelișebilir.(1,2)

Poșit, klinik seyrine, süresine ve tedavi yanıtına göre kategorize edilmektedir. Bu 

sınıflandırma, altta yatan patofizyolojik mekanizmaların anlașılması ve uygun 

terapotik stratejinin seçilmesi açısından kritiktir. Genel olarak süresine göre akut 

(≤4 hafta) ve kronik (>4 hafta); atak sıklığına göre nadir (<3-4 atak/yıl), sık (≥3-4 

yeniden uygulanması sonucunda hastaların yaklașık %80’inde kronik antibiyotik 

bağımlı poșit gelișirken, yanıt vermeyen kalan %10-20’lik grup kronik antibiyotik 

dirençli poșit olarak sınıflandırılmaktadır.(3)

2. Kronik Antibiyotik Bağımlı Poșit (CADP)
Antibiyotik tedavisine yanıt veren ancak antibiyotiklerin kesilmesinden kısa bir süre 

sonra (genellikle birkaç gün ila birkaç hafta içinde) nükseden ve semptomların 

kontrol altına alınması için sıklıkla tekrarlayan veya sürekli antibiyotik tedavisi veya 

diğer ileri tedaviler gerektiren tekrarlayan poșit atakları olarak tanımlanmıștır. 

Tekrarlayan poșiti olan hastalarda inflamasyonu doğrulamak ve alternatif etiyolojile-

ri dıșlamak amacıyla poșun endoskopik olarak değerlendirilmesini önerilmektedir. 

Bu hastaların yönetiminde ana hedef, antibiyotiklerin en düșük etkili dozuyla remis-

yonun sürdürülmesidir. Antimikrobiyal direncin gelișme riskini azaltmak için, 

antibiyotiklerin en düșük etkili dozda (örneğin günde bir kez 500 mg veya günde 

iki kez 250 mg siprofloksasin) aralıklı boșluk dönemleriyle (örneğin ayda yaklașık 

bir hafta ara verilmesi) veya sürekli kullanılabilir. Alternatif olarak, 2-4 haftalık 

aralıklarla farklı antibiyotiklerin (siprofloksasin, metronidazol, rifaksimin, tinidazol) 

dönüșümlü kullanılması da düșünülebilir. Antibiyotikle indüklenen remisyonun 

sürdürülmesinde sekiz sușlu probiyotik formülasyonlarının (örn. De Simone formü-

lasyonu) etkili olduğu gösterilmiștir. Ancak gerçek dünya verilerinde bu probiyotikle-

rin uzun süreli kullanımı, maliyet ve uyum sorunları nedeniyle kısıtlı kalabilmektedir. 

Antibiyotiklerin uzun süreli kullanımından çekinilen veya intoleransı olan hastalarda 

biyolojik ajanlar bir alternatif olarak düșünülmelidir.(1,2,5,7)

3. Kronik Antibiyotik Dirençli Poșit (CARP)
En az 4 haftalık antibiyotik tedavisine rağmen klinik ve endoskopik iyileșme 

sağlanamayan hastalar dirençli poșit olarak tanımlanır. CARP vakalarının 

%20-30’unda tanımlanabilir bir neden vardır. Bu nedenle sekonder nedenler 

(enfeksiyonlar, iskemi, Crohn hastalığı, NSAID kullanımı, radyasyon veya cerrahi/-

teknik) dıșlanmalıdır. AGA, CARP olan hastalarda mesalamin kullanımını destekle-

yen veya karșı çıkan herhangi bir tavsiyede bulunmamaktadır. Vaka kontrollü bir 

çalıșmada, oral mesalamin, ikili antibiyotik tedavisine göre klinik yanıt ve klinik 

remisyon elde etmede daha az etkili olsa da (sırasıyla %50’ye karșı %87,5) CARP 

tedavisinde düșünülebilir. Alternatif olarak, mesalamin lavman da uygulanabilir. 

yon uygulanması önerilir. Disinerjik defekasyon gibi fonksiyonel boșalma sorunlarında 

biofeedback tedavisi enflamasyonun kontrol altına alınmasına yardımcı olur.(1,2,4,7)

9. Diğer Tedaviler
Non-steroid anti-inflamatuar ilaçların kullanımı kronik poșit riskini artırdığı, pre-poș 

ileit,darlık ve ülserelere neden olabileceği için kesinlikle kaçınılmalıdır. Meyve, mikro 

besinler ve fermente edilebilir lif açısından zengin bir diyetin hastalara önerilmesi 

gerekir, çünkü bu durum poșit gelișimini azaltabilir. Yüksek yağlı gıdalar inflamasyo-

nu tetikleyebilir. Akdeniz diyeti poșitli hastalarda fekal kalprotektin seviyelerini 

düșürmede yardımcı olabilir. Poș yetmezliğini önlemek için ideal vücut ağırlığının 

korunması elzemdir. Hiperbarik oksijen tedavisi İskemik özellikler tașıyan veya 

cerrahi komplikasyonlara bağlı dirençli poșit vakalarında ve fistüllerde yararlı 

olabilir. Medikal tedavinin yetersiz kaldığı ağır ve dirençli vakalarda, poșun devre 

dıșı bırakılması (saptırıcı ileostomi) veya tamamen çıkarılması (poș eksizyonu) 

cerrahi seçenek olarak değerlendirilmelidir.

Sonuç olarak poșit yönetimi, klinik ve endoskopik bulguların multidisipliner bir 

yaklașımla değerlendirildiği bir süreçtir. Tedaviye dirençli vakalarda mekanik ve 

fonksiyonel faktörlerin dıșlanması ile hedefe yönelik biyolojik stratejilerin uygulan-

ması, mukozal iyileșmenin sağlanması ve poș bütünlüğünün korunması açısından 

kritik bir öneme sahiptir.

atak/yıl) ve devamlı; antibiyotik yanıtına göre ise antibiyotik yanıtlı, antibiyotik 

bağımlı ve antibiyotiğe dirençli; etyopatogenezine göre idiyopatik veya sekonder 

olarak sınıflandırılır.(1-6)

Poșit belirtileri ileostomi kapatılmasından 6-12 ay sonra ortaya çıkar. Bu nedenle, 

erken belirtileri ameliyat sonrası komplikasyonlara veya poșun yapısal hastalıklarına 

bağlamak daha uygun olur. Poșitin klinik prezentasyonu, asemptomatik hastalıktan 

artmıș dıșkı sıklığı, kanlı-mukuslu dıșkılama, urgency, tenesmus, inkontinans ve 

kramplara kadar değișkenlik göstermektedir. Kanama baskın semptom ise ön 

planda kuffit düșünülmelidir. Kabızlık, tenesmus ve dıșkılama sırasında manuel 

yardıma ihtiyaç duyma gibi semptomların varlığı poș drenaj bozukluğunu gösterebi-

lir. Tanı için klinik semptomlar tek bașına yeterli değildir; çünkü semptomlar ile 

endoskopik/histolojik bulgular her zaman korele olmamaktadır. Poșoskopi ve 

biyopsi, tanının kesinleștirilmesi ve Crohn benzeri poș hastalığı, kuffit veya enfeksi-

yonlar (C. difficile, CMV) gibi ayırıcı tanıların dıșlanması için altın standarttır.(1-5,7)

Kesitsel görüntüleme yöntemleri (örneğin manyetik rezonans görüntüleme ve 

bilgisayar tomografisi) erken postoperatif dönemde olası cerrahi komplikasyonları 

belirlemek ve geç postoperatif dönemde poșun yapısal anormalliklerini, sekonder 

poșiti, Crohn benzeri poș hastalığı ve malignite gibi patolojileri araștırmak için 

kullanılır. Baryum poș defakografisi, dissinerjik dıșkılamanın varlığını göstermek 

için tanısal bir prosedür olarak kullanılabilir.(3)

Hastalık aktivitesinin değerlendirilmesinde genellikle 18 puanlık Poșit Hastalık Aktivite 

İndeksi (PDAI) veya modifiye PDAI (mPDAI) kullanılmaktadır. PDAI skorunun >7 olması 

aktif hastalık ile uyumlu kabul edilirken, klinik subskorun ≤2 ve endoskopik subsko-

run ≤1 olması remisyonu göstermektedir. Modifiye PDAI’de ise > 5 puan aktif 

hastalık lehine değerlendirilmekte olup, bazal değere göre ≥2 puanlık azalma tedavi 

yanıtı olarak kabul edilmektedir.(1,4,7) Poș fonksiyonunun değerlendirilmesinde ise 15 

puanlık Öresland skoru kullanılmaktadır. Bu skora göre 0-3 puan arası iyi poș fonksi-

yonunu, 4-6 puan arası orta derecede bozulmuș fonksiyonu, ≥7 puan ise belirgin 

derecede kötü poș fonksiyonunu göstermektedir.(8) Öresland skoru PDAI’den farklı 

olarak daha çok klinik ve fonksiyonel duruma odaklanır; endoskopik veya histolojik 

verileri içermez. PDAI skoru Tablo 2’de, Öresland skoru ise Tablo 3’te sunulmuștur.

TEDAVİ STRATEJİLERİ 

1. Akut İdiyopatik Poșit 
Akut idiyopatik poșitte semptomlar ani bașlangıçlı olup 4 haftadan kısa sürer. İlk 

basamak tedavi antibiyotiklerdir. Siprofloksasin (Günde 2 kez 500 mg) veya Metro-

nidazol (Günde 2-3 kez 500 mg) 2 hafta süreyle önerilir. Siprofloksasinin, metroni-

dazole kıyasla daha yüksek remisyon oranları sağladığı ve daha iyi tolere edildiği 

(daha az bulantı, metalik tat ve periferik nöropati riski) gösterilmiștir. Çoğu hasta 

antibiyotik bașlangıcından sonraki 3 gün içinde klinik iyileșme gösterir. İlk antibiyoti-

ğe yanıt alınamazsa, tedavi süresi 4 haftaya uzatılabilir veya farklı bir antibiyotik 

(Amoksisilin/Klavulanik asit, Rifaksimin, Tinidazol) denenebilir. Șiddetli ataklarda 

siprofloksasin ve metronidazol kombinasyonu kullanılabilir. Oral vankomisin (günde 

2 kez 125 mg), özellikle diğer tedavilere dirençli veya primer sklerozan kolanjit ile 

ilișkili poșit durumlarında etkili bir seçenektir. Akut atağın tedavisinde veya 

önlenmesinde probiyotiklerin etkinliği sınırlı olup kanıt düzeyi düșüktür; bu nedenle 

probiyotiklerin rutin kullanımları önerilmemektedir.(1-3,5,6,9)

Hastaların yaklașık %80’i 2-4 haftalık antibiyotik tedavisine yanıt verirken, 

%7-20’sinde nüks görülmektedir. Nüks eden olgularda antibiyotik tedavisinin 

Sülfasalazin, sülfan bileșenlerinin potansiyel antimikrobiyal etkisi nedeniyle seyrek 

akut poșit atakları olan hastalarda etkili olabilirken, kronik antibiyotik dirençli poșit 

hastalarında etkinliği bilinmemektedir. Oral kontrollü salınımlı Budesonid (9 

mg/gün) terminal ileumda salınması ve bu segmentin poș olușturulmasında kullanı-

lan bağırsak bölümü olması nedeniyle dirençli vakalarda remisyon indüksiyonu için 

diğer kortikosteroidler yerine önerilen bir seçenektir. 8 haftalık budesonid tedavisiy-

le %75 oranında remisyon bildirilmiștir. Poșta inflamasyonun objektif olarak 

gösterildiği CARP’lı hastalarda, immünsüpresif tedavilere geçmeden önce kortikos-

teroid kullanımı veya kortikosteroidlere yanıt alınması zorunlu değildir. İmmünomo-

dülatörlerin, gerek bağımsız olarak gerekse biyolojik ajanlarla birlikte kullanıldığın-

da, CARP için indüksiyon tedavisi olarak etkinliğine dair kesin bir değerlendirme 

yapmaya yetecek veri bulunmamaktadır. Bununla birlikte, remisyonun sürdürülmesi 

için bir seçenek olarak kullanılabilirler. Vedolizumab, EARNEST çalıșması ile kronik 

poșit tedavisinde etkinliği kanıtlanmıș tek biyolojik ajandır ve CARP hastalarında 

genellikle ilk seçenek biyolojik olarak kabul edilir. 14. haftada %31 remisyon oranı 

sağlamıștır. Anti-TNF Ajanlar (İnfliximab, Adalimumab) özellikle Crohn benzeri poș 

hastalığı olanlarda veya vedolizumaba yanıt vermeyenlerde kullanılır. ÜK için 

kolektomi öncesi bu ajanlara dirençli olunması, poșit tedavisinde mutlaka bașarısız 

olunacağı anlamına gelmez; ancak yanıt olasılığı daha düșük olabilir. Ustekinumab, 

CARP ve Crohn benzeri fenotiplerde %50-60 oranında klinik yanıt oranları göster-

miștir. Tofasitinib ve upadasitinib gibi JAK inhibitörleri de kullanılabilmektedir. 

Hiperbarik oksijen tedavisi, iskemik özellikler tașıyan veya cerrahi komplikasyonlara 

bağlı dirençli poșit vakalarında veya fistüllerde yararlı olabilir.(1,3-5,7,9)

4. Crohn Benzeri Poș Hastalığı (CLDP)
IPAA cerrahisinin son așamasından en az 12 ay sonra gelișen anastomoz alanından 

bağımsız perianal veya bașka bir fistül, poș gövdesinde veya pre-poș ileumda 

darlık, pre-poș ileitinin varlığı olarak tanımlanır. Fistül gelișim zamanı, cerrahi 

nedenleri veya CLDP’yi ayırt etmede önemlidir. Ameliyat sonrası erken dönemde 

gelișen fistüller cerrahi nedenlerle, 6-12 ay sonra gelișen fistüller ise Crohn hastalı-

ğıyla ilișkilidir. Pre-poș ileit tanısı için kriterler Uluslararası İleal Poș Konsorsiyumu 

tarafından belirlenmiștir. Bunlar arasında, geç dönemde (ileostominin kapatılmasın-

dan 6-12 ay sonra) fistül ve apse gelișimi, striktürler, ayrıca poș veya ince bağırsak-

ta segmental ya da atlamalı lezyonlar yer almaktadır. Bununla birlikte, kript rüptürü-

ileit, CARP’ye dönülüm ve daha șiddetli inflamasyon gözlenir. Endoskopik değerlen-

dirmede "patulous" (açık/gevșek) poș giriși ve sıklıkla 10 cm’den uzun enterit 

segmenti görülür. Bașlangıç tedavisi olarak siprofloksasin, metronidazol veya 

bunların bir kombinasyonu önerilse de, bazı otoriteler ilk basamak tedavi olarak 

oral vankomisini (500-1000 mg/gün) önermektedir. Tedavide oral ve topikal 

mesalamin, oral budesonid ve anti-TNF ajanları uygulanır.(2,3,5,7)

7.İskemi İlișkili Poșit
Kronik poșit semptomları ile birlikte poșoskopide tek bir bölgede iyi sınırlanmıș, 

asimetrik ve lokalize bir inflamasyon alanı görüldüğünde iskemik poșit düșünülmeli-

dir. Histolojide ekstraselüler hemosiderin birikimi ile karakterizedir. Distal ileumu 

besleyen vasküler yapılarda gerilme veya hasar, mezenterik gerilme veya torsiyon 

iskemik poșit olasılığını artırır. Erkekler, obez bireyler ve ameliyat sonrası așırı kilo 

alanlar daha yüksek risk altındadır. Birincil tedavi yöntemi olarak kullanılmalarına 

rağmen, antibiyotiklerin etkinliği oldukça sınırlıdır. Șiddetli vakalarda hiperbarik 

oksijen tedavisi (oksidatif stresi azaltarak ve doku hipoksisini düzelterek iyileșmeyi 

destekler) veya cerrahi müdahale (re-poș ameliyatı) gerekebilir.(2-4)

8. Enfeksiyon İlișkili Poșit
Tekrarlayan poșit oluștuğunda, enfeksiyöz poșit dikkate alınmalıdır. Endoskopik 

bulgular spesifik değildir. C. difficile’ye bağlı poșit vakalarında nadiren psödomemb-

ranlar bulunur. Tanı için dıșkıda C. difficile toksin A ve B değerlendirilmelidir. 

Obezite, erkek cinsiyet, ameliyat öncesi antibiyotik kullanımı ve yakın zamanda 

hastaneye yatıș öyküsü risk faktörleri olarak kabul edilebilir. Oral vankomisin ilk 

basamak tedavi olarak önerilmiștir. CMV enfeksiyonu özellikle immunsuprese poșitli 

hastalarda enfeksiyona neden olur ve CMV koliti gibi edilir gansiklovir, valgansiklovir 

ile tedavi edilir.(2,3,9)

8.Fekal Staz İlișkili Poșit
İleoanal poș yapısında meydana gelen fekal staz, mukozal enflamasyonun önemli bir 

tetikleyicisidir. Moleküler düzeyde, IL-10 ve TLR4 sinyal yollarındaki bozukluklar, staz 

kaynaklı enflamatuar yanıtı șiddetlendirmektedir. Stazın altında yatan mekanik veya 

fonksiyonel nedenlerin düzeltilmesi, enflamasyonun geriletilmesinde temeldir. Poș 

çıkıșında striktür gibi mekanik obstruksiyon saptanan vakalarda endoskopik dilatas-

ne bağlı olmayan, J poșun tüm anatomik bölgelerinden alınan biyopsilerde non-ka-

zeifiye granülomların saptanması da bu bulgular arasında bulunmaktadır. Görüntü-

leme ile saptanan transmural inflamasyon, CLDP’ye özgü değildir; diğer etiyolojiler-

den kaynaklanan kronik poș iltihabında da ortaya çıkabilir. CLDP inflamatuar, 

fistülizan ve striktüran olmak üzere 3 farklı klinik ile ortaya çıkar. Tedavisi Crohn 

hastalığına benzer șekilde immünmodülatörler, biyolojik ajanlar ile yapılır. Oral ve 

topikal 5-ASA preparatları, CLDP tedavisi için önerilmez. Crohn-benzeri poș hastalı-

ğı tedavisinde kortikosteroidlerin etkinliği veya güvenliği hakkında herhangi bir 

çalıșma bulunmamaktadır. Ancak luminal CH hastalarında sistemik steroidlerin ve 

yüksek ilk geçiș metabolizmasına sahip kontrollü ileal salınımlı budesonid gibi 

kortikosteroidlerin etkinliği ile ilgili geniș deneyim ve kanıtlar göz önüne alındığında, 

bu ilaçların Crohn-benzeri poș hastalığı yönetiminde muhtemelen etkili olduğu 

düșünülmektedir. Biyolojik ajanlar, alternatif etiyolojilerden kaynaklanan CARP 

vakalarına kıyasla CLDP vakalarında daha yüksek etkinlik göstermektedir. Striktürü 

olan hastalarda endoskopik balon dilatasyonu, striktüroplasti gibi müdahaleler 

uygulanır. Fistül bulunan hastalar için tedavi yaklașımı, klasik Crohn hastalığı ile 

aynıdır. Bununla birlikte, vakaların %12,4 ila %15’inde kalıcı ileostomiye geri dönül-

mekte olup, poș kaybının en yaygın nedeni CLDP’dir. Bazı hastalarda ise Crohn 

benzeri poș hastalığı ile birlikte kronik antibiyotik yanıtlı poșit olabilir; bu hastalarda 

semptom yönetimi için immünsupresif tedavi uygulanırken aralıklı antibiyotik 

kullanımı gerekebilir.(1-3,9)

5.Kuffit
Klasik kuffit, IPAA sonrası kalan rektal mukoza bölgesindeki inflamasyondur. En 

belirgin semptom kanamadır. Normal poș mukozası ve poș öncesi ileum, klasik 

kuffit vakalarının özellikleridir. Bununla birlikte, kuffit ve poșitin birlikte görülmesi 

de söz konusudur. Tedavisinde topikal mezalamin veya topikal steroidler ilk tercihtir. 

Refrakter kuffiti olan hastalarda ülseratif kolit tedavisi için onaylanmıș immünsupre-

sif tedaviler kullanılabilir. Non-Klasik Kuffit iskemi veya prolapsus kaynaklıdır ve 

nedene yönelik tedavi gerektirir.(1-3)

6. Primer Sklerozan Kolanjit İlișkili Poșit
Primer sklerozan kolanjiti (PSK) olan hastalarda poșit riski 4 kat daha fazladır ve 

bu vakalar genellikle daha agresif bir seyir izler. PSK ilișkili poșitte daha sık pre-poș 

Tablo 1. Poș Hastalıkları

İnflamatuvar Poș Hastalıkları
• İdiopatik Poșit
• Kronik Antibiyotik Bağımlı Poșit (CADP)
• Kronik Antibiyotik Dirençli Poșit (CARP)
• Crohn Benzeri Poș Hastalığı (CLDP)
• Primer Sklerozan Kolanjit İlișkili Poșit
• İskemi İlișkili Poșit
• Fekal Staz İlișkili Poșit
• Enfeksiyon İlișkili Poșit
• Kuffit (Cuffitis)

Yapısal Poș Hastalıkları
• Anastomoz Kaçağı
• Poș ilișkili Fistül
• Striktür
• Floppy poș kompleksi ve
 afferent limb sendromu
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Restoratif proktokolektomi ve ileal poș-anal anastomoz (IPAA), medikal tedaviye 

dirençli ÜK’de, ÜK ile ilișkili kolorektal neoplazide, perianal hastalığı olmayan izole 

kolon tutulumu olan Crohn hastalığında ve ailesel polipozis koli tanısı konmuș 

bireylerde kolorektal kanser gelișme olasılığını azaltma amacıyla tercih edilen 

cerrahi prosedürdür. Bu prosedür, hastaların yașam kalitesini artırsa da yapısal ve 

inflamatuar poș hastalıkları yaygındır.(1-3) Poș hastalıkları Tablo 1’de verilmiștir.

Poșit en yaygın inflamatuar komplikasyon olup cerrahi sonrası değișen bağırsak 

anatomisi, fekal staz, mukozal iskemi, mikrobiyota değișiklikleri, genetik yatkınlık 

ve immün disregülasyonun rol oynadığı kompleks kronik süreçleri içeren geniș bir 

patofizyolojik spektruma sahiptir. Poșit, ÜK hastalarının yaklașık %50’sini ilk iki yıl 

içinde etkilerken, %80’ini ise yașamları boyunca en az bir kez etkilemektedir. Hasta-

ların yaklașık %17’sinde değișen aralıklarla tekrarlayan-iyileșen kronik poșit semp-

tomları gelișebilir. Hastaların %10’unda Crohn benzeri poș hastalığı gelișebilir.(1,2)

Poșit, klinik seyrine, süresine ve tedavi yanıtına göre kategorize edilmektedir. Bu 

sınıflandırma, altta yatan patofizyolojik mekanizmaların anlașılması ve uygun 

terapotik stratejinin seçilmesi açısından kritiktir. Genel olarak süresine göre akut 

(≤4 hafta) ve kronik (>4 hafta); atak sıklığına göre nadir (<3-4 atak/yıl), sık (≥3-4 

yeniden uygulanması sonucunda hastaların yaklașık %80’inde kronik antibiyotik 

bağımlı poșit gelișirken, yanıt vermeyen kalan %10-20’lik grup kronik antibiyotik 

dirençli poșit olarak sınıflandırılmaktadır.(3)

2. Kronik Antibiyotik Bağımlı Poșit (CADP)
Antibiyotik tedavisine yanıt veren ancak antibiyotiklerin kesilmesinden kısa bir süre 

sonra (genellikle birkaç gün ila birkaç hafta içinde) nükseden ve semptomların 

kontrol altına alınması için sıklıkla tekrarlayan veya sürekli antibiyotik tedavisi veya 

diğer ileri tedaviler gerektiren tekrarlayan poșit atakları olarak tanımlanmıștır. 

Tekrarlayan poșiti olan hastalarda inflamasyonu doğrulamak ve alternatif etiyolojile-

ri dıșlamak amacıyla poșun endoskopik olarak değerlendirilmesini önerilmektedir. 

Bu hastaların yönetiminde ana hedef, antibiyotiklerin en düșük etkili dozuyla remis-

yonun sürdürülmesidir. Antimikrobiyal direncin gelișme riskini azaltmak için, 

antibiyotiklerin en düșük etkili dozda (örneğin günde bir kez 500 mg veya günde 

iki kez 250 mg siprofloksasin) aralıklı boșluk dönemleriyle (örneğin ayda yaklașık 

bir hafta ara verilmesi) veya sürekli kullanılabilir. Alternatif olarak, 2-4 haftalık 

aralıklarla farklı antibiyotiklerin (siprofloksasin, metronidazol, rifaksimin, tinidazol) 

dönüșümlü kullanılması da düșünülebilir. Antibiyotikle indüklenen remisyonun 

sürdürülmesinde sekiz sușlu probiyotik formülasyonlarının (örn. De Simone formü-

lasyonu) etkili olduğu gösterilmiștir. Ancak gerçek dünya verilerinde bu probiyotikle-

rin uzun süreli kullanımı, maliyet ve uyum sorunları nedeniyle kısıtlı kalabilmektedir. 

Antibiyotiklerin uzun süreli kullanımından çekinilen veya intoleransı olan hastalarda 

biyolojik ajanlar bir alternatif olarak düșünülmelidir.(1,2,5,7)

3. Kronik Antibiyotik Dirençli Poșit (CARP)
En az 4 haftalık antibiyotik tedavisine rağmen klinik ve endoskopik iyileșme 

sağlanamayan hastalar dirençli poșit olarak tanımlanır. CARP vakalarının 

%20-30’unda tanımlanabilir bir neden vardır. Bu nedenle sekonder nedenler 

(enfeksiyonlar, iskemi, Crohn hastalığı, NSAID kullanımı, radyasyon veya cerrahi/-

teknik) dıșlanmalıdır. AGA, CARP olan hastalarda mesalamin kullanımını destekle-

yen veya karșı çıkan herhangi bir tavsiyede bulunmamaktadır. Vaka kontrollü bir 

çalıșmada, oral mesalamin, ikili antibiyotik tedavisine göre klinik yanıt ve klinik 

remisyon elde etmede daha az etkili olsa da (sırasıyla %50’ye karșı %87,5) CARP 

tedavisinde düșünülebilir. Alternatif olarak, mesalamin lavman da uygulanabilir. 

yon uygulanması önerilir. Disinerjik defekasyon gibi fonksiyonel boșalma sorunlarında 

biofeedback tedavisi enflamasyonun kontrol altına alınmasına yardımcı olur.(1,2,4,7)

9. Diğer Tedaviler
Non-steroid anti-inflamatuar ilaçların kullanımı kronik poșit riskini artırdığı, pre-poș 

ileit,darlık ve ülserelere neden olabileceği için kesinlikle kaçınılmalıdır. Meyve, mikro 

besinler ve fermente edilebilir lif açısından zengin bir diyetin hastalara önerilmesi 

gerekir, çünkü bu durum poșit gelișimini azaltabilir. Yüksek yağlı gıdalar inflamasyo-

nu tetikleyebilir. Akdeniz diyeti poșitli hastalarda fekal kalprotektin seviyelerini 

düșürmede yardımcı olabilir. Poș yetmezliğini önlemek için ideal vücut ağırlığının 

korunması elzemdir. Hiperbarik oksijen tedavisi İskemik özellikler tașıyan veya 

cerrahi komplikasyonlara bağlı dirençli poșit vakalarında ve fistüllerde yararlı 

olabilir. Medikal tedavinin yetersiz kaldığı ağır ve dirençli vakalarda, poșun devre 

dıșı bırakılması (saptırıcı ileostomi) veya tamamen çıkarılması (poș eksizyonu) 

cerrahi seçenek olarak değerlendirilmelidir.

Sonuç olarak poșit yönetimi, klinik ve endoskopik bulguların multidisipliner bir 

yaklașımla değerlendirildiği bir süreçtir. Tedaviye dirençli vakalarda mekanik ve 

fonksiyonel faktörlerin dıșlanması ile hedefe yönelik biyolojik stratejilerin uygulan-

ması, mukozal iyileșmenin sağlanması ve poș bütünlüğünün korunması açısından 

kritik bir öneme sahiptir.
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atak/yıl) ve devamlı; antibiyotik yanıtına göre ise antibiyotik yanıtlı, antibiyotik 

bağımlı ve antibiyotiğe dirençli; etyopatogenezine göre idiyopatik veya sekonder 

olarak sınıflandırılır.(1-6)

Poșit belirtileri ileostomi kapatılmasından 6-12 ay sonra ortaya çıkar. Bu nedenle, 

erken belirtileri ameliyat sonrası komplikasyonlara veya poșun yapısal hastalıklarına 

bağlamak daha uygun olur. Poșitin klinik prezentasyonu, asemptomatik hastalıktan 

artmıș dıșkı sıklığı, kanlı-mukuslu dıșkılama, urgency, tenesmus, inkontinans ve 

kramplara kadar değișkenlik göstermektedir. Kanama baskın semptom ise ön 

planda kuffit düșünülmelidir. Kabızlık, tenesmus ve dıșkılama sırasında manuel 

yardıma ihtiyaç duyma gibi semptomların varlığı poș drenaj bozukluğunu gösterebi-

lir. Tanı için klinik semptomlar tek bașına yeterli değildir; çünkü semptomlar ile 

endoskopik/histolojik bulgular her zaman korele olmamaktadır. Poșoskopi ve 

biyopsi, tanının kesinleștirilmesi ve Crohn benzeri poș hastalığı, kuffit veya enfeksi-

yonlar (C. difficile, CMV) gibi ayırıcı tanıların dıșlanması için altın standarttır.(1-5,7)

Kesitsel görüntüleme yöntemleri (örneğin manyetik rezonans görüntüleme ve 

bilgisayar tomografisi) erken postoperatif dönemde olası cerrahi komplikasyonları 

belirlemek ve geç postoperatif dönemde poșun yapısal anormalliklerini, sekonder 

poșiti, Crohn benzeri poș hastalığı ve malignite gibi patolojileri araștırmak için 

kullanılır. Baryum poș defakografisi, dissinerjik dıșkılamanın varlığını göstermek 

için tanısal bir prosedür olarak kullanılabilir.(3)

Hastalık aktivitesinin değerlendirilmesinde genellikle 18 puanlık Poșit Hastalık Aktivite 

İndeksi (PDAI) veya modifiye PDAI (mPDAI) kullanılmaktadır. PDAI skorunun >7 olması 

aktif hastalık ile uyumlu kabul edilirken, klinik subskorun ≤2 ve endoskopik subsko-

run ≤1 olması remisyonu göstermektedir. Modifiye PDAI’de ise > 5 puan aktif 

hastalık lehine değerlendirilmekte olup, bazal değere göre ≥2 puanlık azalma tedavi 

yanıtı olarak kabul edilmektedir.(1,4,7) Poș fonksiyonunun değerlendirilmesinde ise 15 

puanlık Öresland skoru kullanılmaktadır. Bu skora göre 0-3 puan arası iyi poș fonksi-

yonunu, 4-6 puan arası orta derecede bozulmuș fonksiyonu, ≥7 puan ise belirgin 

derecede kötü poș fonksiyonunu göstermektedir.(8) Öresland skoru PDAI’den farklı 

olarak daha çok klinik ve fonksiyonel duruma odaklanır; endoskopik veya histolojik 

verileri içermez. PDAI skoru Tablo 2’de, Öresland skoru ise Tablo 3’te sunulmuștur.

TEDAVİ STRATEJİLERİ 

1. Akut İdiyopatik Poșit 
Akut idiyopatik poșitte semptomlar ani bașlangıçlı olup 4 haftadan kısa sürer. İlk 

basamak tedavi antibiyotiklerdir. Siprofloksasin (Günde 2 kez 500 mg) veya Metro-

nidazol (Günde 2-3 kez 500 mg) 2 hafta süreyle önerilir. Siprofloksasinin, metroni-

dazole kıyasla daha yüksek remisyon oranları sağladığı ve daha iyi tolere edildiği 

(daha az bulantı, metalik tat ve periferik nöropati riski) gösterilmiștir. Çoğu hasta 

antibiyotik bașlangıcından sonraki 3 gün içinde klinik iyileșme gösterir. İlk antibiyoti-

ğe yanıt alınamazsa, tedavi süresi 4 haftaya uzatılabilir veya farklı bir antibiyotik 

(Amoksisilin/Klavulanik asit, Rifaksimin, Tinidazol) denenebilir. Șiddetli ataklarda 

siprofloksasin ve metronidazol kombinasyonu kullanılabilir. Oral vankomisin (günde 

2 kez 125 mg), özellikle diğer tedavilere dirençli veya primer sklerozan kolanjit ile 

ilișkili poșit durumlarında etkili bir seçenektir. Akut atağın tedavisinde veya 

önlenmesinde probiyotiklerin etkinliği sınırlı olup kanıt düzeyi düșüktür; bu nedenle 

probiyotiklerin rutin kullanımları önerilmemektedir.(1-3,5,6,9)

Hastaların yaklașık %80’i 2-4 haftalık antibiyotik tedavisine yanıt verirken, 

%7-20’sinde nüks görülmektedir. Nüks eden olgularda antibiyotik tedavisinin 

Sülfasalazin, sülfan bileșenlerinin potansiyel antimikrobiyal etkisi nedeniyle seyrek 

akut poșit atakları olan hastalarda etkili olabilirken, kronik antibiyotik dirençli poșit 

hastalarında etkinliği bilinmemektedir. Oral kontrollü salınımlı Budesonid (9 

mg/gün) terminal ileumda salınması ve bu segmentin poș olușturulmasında kullanı-

lan bağırsak bölümü olması nedeniyle dirençli vakalarda remisyon indüksiyonu için 

diğer kortikosteroidler yerine önerilen bir seçenektir. 8 haftalık budesonid tedavisiy-

le %75 oranında remisyon bildirilmiștir. Poșta inflamasyonun objektif olarak 

gösterildiği CARP’lı hastalarda, immünsüpresif tedavilere geçmeden önce kortikos-

teroid kullanımı veya kortikosteroidlere yanıt alınması zorunlu değildir. İmmünomo-

dülatörlerin, gerek bağımsız olarak gerekse biyolojik ajanlarla birlikte kullanıldığın-

da, CARP için indüksiyon tedavisi olarak etkinliğine dair kesin bir değerlendirme 

yapmaya yetecek veri bulunmamaktadır. Bununla birlikte, remisyonun sürdürülmesi 

için bir seçenek olarak kullanılabilirler. Vedolizumab, EARNEST çalıșması ile kronik 

poșit tedavisinde etkinliği kanıtlanmıș tek biyolojik ajandır ve CARP hastalarında 

genellikle ilk seçenek biyolojik olarak kabul edilir. 14. haftada %31 remisyon oranı 

sağlamıștır. Anti-TNF Ajanlar (İnfliximab, Adalimumab) özellikle Crohn benzeri poș 

hastalığı olanlarda veya vedolizumaba yanıt vermeyenlerde kullanılır. ÜK için 

kolektomi öncesi bu ajanlara dirençli olunması, poșit tedavisinde mutlaka bașarısız 

olunacağı anlamına gelmez; ancak yanıt olasılığı daha düșük olabilir. Ustekinumab, 

CARP ve Crohn benzeri fenotiplerde %50-60 oranında klinik yanıt oranları göster-

miștir. Tofasitinib ve upadasitinib gibi JAK inhibitörleri de kullanılabilmektedir. 

Hiperbarik oksijen tedavisi, iskemik özellikler tașıyan veya cerrahi komplikasyonlara 

bağlı dirençli poșit vakalarında veya fistüllerde yararlı olabilir.(1,3-5,7,9)

4. Crohn Benzeri Poș Hastalığı (CLDP)
IPAA cerrahisinin son așamasından en az 12 ay sonra gelișen anastomoz alanından 

bağımsız perianal veya bașka bir fistül, poș gövdesinde veya pre-poș ileumda 

darlık, pre-poș ileitinin varlığı olarak tanımlanır. Fistül gelișim zamanı, cerrahi 

nedenleri veya CLDP’yi ayırt etmede önemlidir. Ameliyat sonrası erken dönemde 

gelișen fistüller cerrahi nedenlerle, 6-12 ay sonra gelișen fistüller ise Crohn hastalı-

ğıyla ilișkilidir. Pre-poș ileit tanısı için kriterler Uluslararası İleal Poș Konsorsiyumu 

tarafından belirlenmiștir. Bunlar arasında, geç dönemde (ileostominin kapatılmasın-

dan 6-12 ay sonra) fistül ve apse gelișimi, striktürler, ayrıca poș veya ince bağırsak-

ta segmental ya da atlamalı lezyonlar yer almaktadır. Bununla birlikte, kript rüptürü-

ileit, CARP’ye dönülüm ve daha șiddetli inflamasyon gözlenir. Endoskopik değerlen-

dirmede "patulous" (açık/gevșek) poș giriși ve sıklıkla 10 cm’den uzun enterit 

segmenti görülür. Bașlangıç tedavisi olarak siprofloksasin, metronidazol veya 

bunların bir kombinasyonu önerilse de, bazı otoriteler ilk basamak tedavi olarak 

oral vankomisini (500-1000 mg/gün) önermektedir. Tedavide oral ve topikal 

mesalamin, oral budesonid ve anti-TNF ajanları uygulanır.(2,3,5,7)

7.İskemi İlișkili Poșit
Kronik poșit semptomları ile birlikte poșoskopide tek bir bölgede iyi sınırlanmıș, 

asimetrik ve lokalize bir inflamasyon alanı görüldüğünde iskemik poșit düșünülmeli-

dir. Histolojide ekstraselüler hemosiderin birikimi ile karakterizedir. Distal ileumu 

besleyen vasküler yapılarda gerilme veya hasar, mezenterik gerilme veya torsiyon 

iskemik poșit olasılığını artırır. Erkekler, obez bireyler ve ameliyat sonrası așırı kilo 

alanlar daha yüksek risk altındadır. Birincil tedavi yöntemi olarak kullanılmalarına 

rağmen, antibiyotiklerin etkinliği oldukça sınırlıdır. Șiddetli vakalarda hiperbarik 

oksijen tedavisi (oksidatif stresi azaltarak ve doku hipoksisini düzelterek iyileșmeyi 

destekler) veya cerrahi müdahale (re-poș ameliyatı) gerekebilir.(2-4)

8. Enfeksiyon İlișkili Poșit
Tekrarlayan poșit oluștuğunda, enfeksiyöz poșit dikkate alınmalıdır. Endoskopik 

bulgular spesifik değildir. C. difficile’ye bağlı poșit vakalarında nadiren psödomemb-

ranlar bulunur. Tanı için dıșkıda C. difficile toksin A ve B değerlendirilmelidir. 

Obezite, erkek cinsiyet, ameliyat öncesi antibiyotik kullanımı ve yakın zamanda 

hastaneye yatıș öyküsü risk faktörleri olarak kabul edilebilir. Oral vankomisin ilk 

basamak tedavi olarak önerilmiștir. CMV enfeksiyonu özellikle immunsuprese poșitli 

hastalarda enfeksiyona neden olur ve CMV koliti gibi edilir gansiklovir, valgansiklovir 

ile tedavi edilir.(2,3,9)

8.Fekal Staz İlișkili Poșit
İleoanal poș yapısında meydana gelen fekal staz, mukozal enflamasyonun önemli bir 

tetikleyicisidir. Moleküler düzeyde, IL-10 ve TLR4 sinyal yollarındaki bozukluklar, staz 

kaynaklı enflamatuar yanıtı șiddetlendirmektedir. Stazın altında yatan mekanik veya 

fonksiyonel nedenlerin düzeltilmesi, enflamasyonun geriletilmesinde temeldir. Poș 

çıkıșında striktür gibi mekanik obstruksiyon saptanan vakalarda endoskopik dilatas-

ne bağlı olmayan, J poșun tüm anatomik bölgelerinden alınan biyopsilerde non-ka-

zeifiye granülomların saptanması da bu bulgular arasında bulunmaktadır. Görüntü-

leme ile saptanan transmural inflamasyon, CLDP’ye özgü değildir; diğer etiyolojiler-

den kaynaklanan kronik poș iltihabında da ortaya çıkabilir. CLDP inflamatuar, 

fistülizan ve striktüran olmak üzere 3 farklı klinik ile ortaya çıkar. Tedavisi Crohn 

hastalığına benzer șekilde immünmodülatörler, biyolojik ajanlar ile yapılır. Oral ve 

topikal 5-ASA preparatları, CLDP tedavisi için önerilmez. Crohn-benzeri poș hastalı-

ğı tedavisinde kortikosteroidlerin etkinliği veya güvenliği hakkında herhangi bir 

çalıșma bulunmamaktadır. Ancak luminal CH hastalarında sistemik steroidlerin ve 

yüksek ilk geçiș metabolizmasına sahip kontrollü ileal salınımlı budesonid gibi 

kortikosteroidlerin etkinliği ile ilgili geniș deneyim ve kanıtlar göz önüne alındığında, 

bu ilaçların Crohn-benzeri poș hastalığı yönetiminde muhtemelen etkili olduğu 

düșünülmektedir. Biyolojik ajanlar, alternatif etiyolojilerden kaynaklanan CARP 

vakalarına kıyasla CLDP vakalarında daha yüksek etkinlik göstermektedir. Striktürü 

olan hastalarda endoskopik balon dilatasyonu, striktüroplasti gibi müdahaleler 

uygulanır. Fistül bulunan hastalar için tedavi yaklașımı, klasik Crohn hastalığı ile 

aynıdır. Bununla birlikte, vakaların %12,4 ila %15’inde kalıcı ileostomiye geri dönül-

mekte olup, poș kaybının en yaygın nedeni CLDP’dir. Bazı hastalarda ise Crohn 

benzeri poș hastalığı ile birlikte kronik antibiyotik yanıtlı poșit olabilir; bu hastalarda 

semptom yönetimi için immünsupresif tedavi uygulanırken aralıklı antibiyotik 

kullanımı gerekebilir.(1-3,9)

5.Kuffit
Klasik kuffit, IPAA sonrası kalan rektal mukoza bölgesindeki inflamasyondur. En 

belirgin semptom kanamadır. Normal poș mukozası ve poș öncesi ileum, klasik 

kuffit vakalarının özellikleridir. Bununla birlikte, kuffit ve poșitin birlikte görülmesi 

de söz konusudur. Tedavisinde topikal mezalamin veya topikal steroidler ilk tercihtir. 

Refrakter kuffiti olan hastalarda ülseratif kolit tedavisi için onaylanmıș immünsupre-

sif tedaviler kullanılabilir. Non-Klasik Kuffit iskemi veya prolapsus kaynaklıdır ve 

nedene yönelik tedavi gerektirir.(1-3)

6. Primer Sklerozan Kolanjit İlișkili Poșit
Primer sklerozan kolanjiti (PSK) olan hastalarda poșit riski 4 kat daha fazladır ve 

bu vakalar genellikle daha agresif bir seyir izler. PSK ilișkili poșitte daha sık pre-poș 
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Restoratif proktokolektomi ve ileal poș-anal anastomoz (IPAA), medikal tedaviye 

dirençli ÜK’de, ÜK ile ilișkili kolorektal neoplazide, perianal hastalığı olmayan izole 

kolon tutulumu olan Crohn hastalığında ve ailesel polipozis koli tanısı konmuș 

bireylerde kolorektal kanser gelișme olasılığını azaltma amacıyla tercih edilen 

cerrahi prosedürdür. Bu prosedür, hastaların yașam kalitesini artırsa da yapısal ve 

inflamatuar poș hastalıkları yaygındır.(1-3) Poș hastalıkları Tablo 1’de verilmiștir.

Poșit en yaygın inflamatuar komplikasyon olup cerrahi sonrası değișen bağırsak 

anatomisi, fekal staz, mukozal iskemi, mikrobiyota değișiklikleri, genetik yatkınlık 

ve immün disregülasyonun rol oynadığı kompleks kronik süreçleri içeren geniș bir 

patofizyolojik spektruma sahiptir. Poșit, ÜK hastalarının yaklașık %50’sini ilk iki yıl 

içinde etkilerken, %80’ini ise yașamları boyunca en az bir kez etkilemektedir. Hasta-

ların yaklașık %17’sinde değișen aralıklarla tekrarlayan-iyileșen kronik poșit semp-

tomları gelișebilir. Hastaların %10’unda Crohn benzeri poș hastalığı gelișebilir.(1,2)

Poșit, klinik seyrine, süresine ve tedavi yanıtına göre kategorize edilmektedir. Bu 

sınıflandırma, altta yatan patofizyolojik mekanizmaların anlașılması ve uygun 

terapotik stratejinin seçilmesi açısından kritiktir. Genel olarak süresine göre akut 

(≤4 hafta) ve kronik (>4 hafta); atak sıklığına göre nadir (<3-4 atak/yıl), sık (≥3-4 

yeniden uygulanması sonucunda hastaların yaklașık %80’inde kronik antibiyotik 

bağımlı poșit gelișirken, yanıt vermeyen kalan %10-20’lik grup kronik antibiyotik 

dirençli poșit olarak sınıflandırılmaktadır.(3)

2. Kronik Antibiyotik Bağımlı Poșit (CADP)
Antibiyotik tedavisine yanıt veren ancak antibiyotiklerin kesilmesinden kısa bir süre 

sonra (genellikle birkaç gün ila birkaç hafta içinde) nükseden ve semptomların 

kontrol altına alınması için sıklıkla tekrarlayan veya sürekli antibiyotik tedavisi veya 

diğer ileri tedaviler gerektiren tekrarlayan poșit atakları olarak tanımlanmıștır. 

Tekrarlayan poșiti olan hastalarda inflamasyonu doğrulamak ve alternatif etiyolojile-

ri dıșlamak amacıyla poșun endoskopik olarak değerlendirilmesini önerilmektedir. 

Bu hastaların yönetiminde ana hedef, antibiyotiklerin en düșük etkili dozuyla remis-

yonun sürdürülmesidir. Antimikrobiyal direncin gelișme riskini azaltmak için, 

antibiyotiklerin en düșük etkili dozda (örneğin günde bir kez 500 mg veya günde 

iki kez 250 mg siprofloksasin) aralıklı boșluk dönemleriyle (örneğin ayda yaklașık 

bir hafta ara verilmesi) veya sürekli kullanılabilir. Alternatif olarak, 2-4 haftalık 

aralıklarla farklı antibiyotiklerin (siprofloksasin, metronidazol, rifaksimin, tinidazol) 

dönüșümlü kullanılması da düșünülebilir. Antibiyotikle indüklenen remisyonun 

sürdürülmesinde sekiz sușlu probiyotik formülasyonlarının (örn. De Simone formü-

lasyonu) etkili olduğu gösterilmiștir. Ancak gerçek dünya verilerinde bu probiyotikle-

rin uzun süreli kullanımı, maliyet ve uyum sorunları nedeniyle kısıtlı kalabilmektedir. 

Antibiyotiklerin uzun süreli kullanımından çekinilen veya intoleransı olan hastalarda 

biyolojik ajanlar bir alternatif olarak düșünülmelidir.(1,2,5,7)

3. Kronik Antibiyotik Dirençli Poșit (CARP)
En az 4 haftalık antibiyotik tedavisine rağmen klinik ve endoskopik iyileșme 

sağlanamayan hastalar dirençli poșit olarak tanımlanır. CARP vakalarının 

%20-30’unda tanımlanabilir bir neden vardır. Bu nedenle sekonder nedenler 

(enfeksiyonlar, iskemi, Crohn hastalığı, NSAID kullanımı, radyasyon veya cerrahi/-

teknik) dıșlanmalıdır. AGA, CARP olan hastalarda mesalamin kullanımını destekle-

yen veya karșı çıkan herhangi bir tavsiyede bulunmamaktadır. Vaka kontrollü bir 

çalıșmada, oral mesalamin, ikili antibiyotik tedavisine göre klinik yanıt ve klinik 

remisyon elde etmede daha az etkili olsa da (sırasıyla %50’ye karșı %87,5) CARP 

tedavisinde düșünülebilir. Alternatif olarak, mesalamin lavman da uygulanabilir. 

yon uygulanması önerilir. Disinerjik defekasyon gibi fonksiyonel boșalma sorunlarında 

biofeedback tedavisi enflamasyonun kontrol altına alınmasına yardımcı olur.(1,2,4,7)

9. Diğer Tedaviler
Non-steroid anti-inflamatuar ilaçların kullanımı kronik poșit riskini artırdığı, pre-poș 

ileit,darlık ve ülserelere neden olabileceği için kesinlikle kaçınılmalıdır. Meyve, mikro 

besinler ve fermente edilebilir lif açısından zengin bir diyetin hastalara önerilmesi 

gerekir, çünkü bu durum poșit gelișimini azaltabilir. Yüksek yağlı gıdalar inflamasyo-

nu tetikleyebilir. Akdeniz diyeti poșitli hastalarda fekal kalprotektin seviyelerini 

düșürmede yardımcı olabilir. Poș yetmezliğini önlemek için ideal vücut ağırlığının 

korunması elzemdir. Hiperbarik oksijen tedavisi İskemik özellikler tașıyan veya 

cerrahi komplikasyonlara bağlı dirençli poșit vakalarında ve fistüllerde yararlı 

olabilir. Medikal tedavinin yetersiz kaldığı ağır ve dirençli vakalarda, poșun devre 

dıșı bırakılması (saptırıcı ileostomi) veya tamamen çıkarılması (poș eksizyonu) 

cerrahi seçenek olarak değerlendirilmelidir.

Sonuç olarak poșit yönetimi, klinik ve endoskopik bulguların multidisipliner bir 

yaklașımla değerlendirildiği bir süreçtir. Tedaviye dirençli vakalarda mekanik ve 

fonksiyonel faktörlerin dıșlanması ile hedefe yönelik biyolojik stratejilerin uygulan-

ması, mukozal iyileșmenin sağlanması ve poș bütünlüğünün korunması açısından 

kritik bir öneme sahiptir.
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atak/yıl) ve devamlı; antibiyotik yanıtına göre ise antibiyotik yanıtlı, antibiyotik 

bağımlı ve antibiyotiğe dirençli; etyopatogenezine göre idiyopatik veya sekonder 

olarak sınıflandırılır.(1-6)

Poșit belirtileri ileostomi kapatılmasından 6-12 ay sonra ortaya çıkar. Bu nedenle, 

erken belirtileri ameliyat sonrası komplikasyonlara veya poșun yapısal hastalıklarına 

bağlamak daha uygun olur. Poșitin klinik prezentasyonu, asemptomatik hastalıktan 

artmıș dıșkı sıklığı, kanlı-mukuslu dıșkılama, urgency, tenesmus, inkontinans ve 

kramplara kadar değișkenlik göstermektedir. Kanama baskın semptom ise ön 

planda kuffit düșünülmelidir. Kabızlık, tenesmus ve dıșkılama sırasında manuel 

yardıma ihtiyaç duyma gibi semptomların varlığı poș drenaj bozukluğunu gösterebi-

lir. Tanı için klinik semptomlar tek bașına yeterli değildir; çünkü semptomlar ile 

endoskopik/histolojik bulgular her zaman korele olmamaktadır. Poșoskopi ve 

biyopsi, tanının kesinleștirilmesi ve Crohn benzeri poș hastalığı, kuffit veya enfeksi-

yonlar (C. difficile, CMV) gibi ayırıcı tanıların dıșlanması için altın standarttır.(1-5,7)

Kesitsel görüntüleme yöntemleri (örneğin manyetik rezonans görüntüleme ve 

bilgisayar tomografisi) erken postoperatif dönemde olası cerrahi komplikasyonları 

belirlemek ve geç postoperatif dönemde poșun yapısal anormalliklerini, sekonder 

poșiti, Crohn benzeri poș hastalığı ve malignite gibi patolojileri araștırmak için 

kullanılır. Baryum poș defakografisi, dissinerjik dıșkılamanın varlığını göstermek 

için tanısal bir prosedür olarak kullanılabilir.(3)

Hastalık aktivitesinin değerlendirilmesinde genellikle 18 puanlık Poșit Hastalık Aktivite 

İndeksi (PDAI) veya modifiye PDAI (mPDAI) kullanılmaktadır. PDAI skorunun >7 olması 

aktif hastalık ile uyumlu kabul edilirken, klinik subskorun ≤2 ve endoskopik subsko-

run ≤1 olması remisyonu göstermektedir. Modifiye PDAI’de ise > 5 puan aktif 

hastalık lehine değerlendirilmekte olup, bazal değere göre ≥2 puanlık azalma tedavi 

yanıtı olarak kabul edilmektedir.(1,4,7) Poș fonksiyonunun değerlendirilmesinde ise 15 

puanlık Öresland skoru kullanılmaktadır. Bu skora göre 0-3 puan arası iyi poș fonksi-

yonunu, 4-6 puan arası orta derecede bozulmuș fonksiyonu, ≥7 puan ise belirgin 

derecede kötü poș fonksiyonunu göstermektedir.(8) Öresland skoru PDAI’den farklı 

olarak daha çok klinik ve fonksiyonel duruma odaklanır; endoskopik veya histolojik 

verileri içermez. PDAI skoru Tablo 2’de, Öresland skoru ise Tablo 3’te sunulmuștur.

TEDAVİ STRATEJİLERİ 

1. Akut İdiyopatik Poșit 
Akut idiyopatik poșitte semptomlar ani bașlangıçlı olup 4 haftadan kısa sürer. İlk 

basamak tedavi antibiyotiklerdir. Siprofloksasin (Günde 2 kez 500 mg) veya Metro-

nidazol (Günde 2-3 kez 500 mg) 2 hafta süreyle önerilir. Siprofloksasinin, metroni-

dazole kıyasla daha yüksek remisyon oranları sağladığı ve daha iyi tolere edildiği 

(daha az bulantı, metalik tat ve periferik nöropati riski) gösterilmiștir. Çoğu hasta 

antibiyotik bașlangıcından sonraki 3 gün içinde klinik iyileșme gösterir. İlk antibiyoti-

ğe yanıt alınamazsa, tedavi süresi 4 haftaya uzatılabilir veya farklı bir antibiyotik 

(Amoksisilin/Klavulanik asit, Rifaksimin, Tinidazol) denenebilir. Șiddetli ataklarda 

siprofloksasin ve metronidazol kombinasyonu kullanılabilir. Oral vankomisin (günde 

2 kez 125 mg), özellikle diğer tedavilere dirençli veya primer sklerozan kolanjit ile 

ilișkili poșit durumlarında etkili bir seçenektir. Akut atağın tedavisinde veya 

önlenmesinde probiyotiklerin etkinliği sınırlı olup kanıt düzeyi düșüktür; bu nedenle 

probiyotiklerin rutin kullanımları önerilmemektedir.(1-3,5,6,9)

Hastaların yaklașık %80’i 2-4 haftalık antibiyotik tedavisine yanıt verirken, 

%7-20’sinde nüks görülmektedir. Nüks eden olgularda antibiyotik tedavisinin 

Sülfasalazin, sülfan bileșenlerinin potansiyel antimikrobiyal etkisi nedeniyle seyrek 

akut poșit atakları olan hastalarda etkili olabilirken, kronik antibiyotik dirençli poșit 

hastalarında etkinliği bilinmemektedir. Oral kontrollü salınımlı Budesonid (9 

mg/gün) terminal ileumda salınması ve bu segmentin poș olușturulmasında kullanı-

lan bağırsak bölümü olması nedeniyle dirençli vakalarda remisyon indüksiyonu için 

diğer kortikosteroidler yerine önerilen bir seçenektir. 8 haftalık budesonid tedavisiy-

le %75 oranında remisyon bildirilmiștir. Poșta inflamasyonun objektif olarak 

gösterildiği CARP’lı hastalarda, immünsüpresif tedavilere geçmeden önce kortikos-

teroid kullanımı veya kortikosteroidlere yanıt alınması zorunlu değildir. İmmünomo-

dülatörlerin, gerek bağımsız olarak gerekse biyolojik ajanlarla birlikte kullanıldığın-

da, CARP için indüksiyon tedavisi olarak etkinliğine dair kesin bir değerlendirme 

yapmaya yetecek veri bulunmamaktadır. Bununla birlikte, remisyonun sürdürülmesi 

için bir seçenek olarak kullanılabilirler. Vedolizumab, EARNEST çalıșması ile kronik 

poșit tedavisinde etkinliği kanıtlanmıș tek biyolojik ajandır ve CARP hastalarında 

genellikle ilk seçenek biyolojik olarak kabul edilir. 14. haftada %31 remisyon oranı 

sağlamıștır. Anti-TNF Ajanlar (İnfliximab, Adalimumab) özellikle Crohn benzeri poș 

hastalığı olanlarda veya vedolizumaba yanıt vermeyenlerde kullanılır. ÜK için 

kolektomi öncesi bu ajanlara dirençli olunması, poșit tedavisinde mutlaka bașarısız 

olunacağı anlamına gelmez; ancak yanıt olasılığı daha düșük olabilir. Ustekinumab, 

CARP ve Crohn benzeri fenotiplerde %50-60 oranında klinik yanıt oranları göster-

miștir. Tofasitinib ve upadasitinib gibi JAK inhibitörleri de kullanılabilmektedir. 

Hiperbarik oksijen tedavisi, iskemik özellikler tașıyan veya cerrahi komplikasyonlara 

bağlı dirençli poșit vakalarında veya fistüllerde yararlı olabilir.(1,3-5,7,9)

4. Crohn Benzeri Poș Hastalığı (CLDP)
IPAA cerrahisinin son așamasından en az 12 ay sonra gelișen anastomoz alanından 

bağımsız perianal veya bașka bir fistül, poș gövdesinde veya pre-poș ileumda 

darlık, pre-poș ileitinin varlığı olarak tanımlanır. Fistül gelișim zamanı, cerrahi 

nedenleri veya CLDP’yi ayırt etmede önemlidir. Ameliyat sonrası erken dönemde 

gelișen fistüller cerrahi nedenlerle, 6-12 ay sonra gelișen fistüller ise Crohn hastalı-

ğıyla ilișkilidir. Pre-poș ileit tanısı için kriterler Uluslararası İleal Poș Konsorsiyumu 

tarafından belirlenmiștir. Bunlar arasında, geç dönemde (ileostominin kapatılmasın-

dan 6-12 ay sonra) fistül ve apse gelișimi, striktürler, ayrıca poș veya ince bağırsak-

ta segmental ya da atlamalı lezyonlar yer almaktadır. Bununla birlikte, kript rüptürü-

ileit, CARP’ye dönülüm ve daha șiddetli inflamasyon gözlenir. Endoskopik değerlen-

dirmede "patulous" (açık/gevșek) poș giriși ve sıklıkla 10 cm’den uzun enterit 

segmenti görülür. Bașlangıç tedavisi olarak siprofloksasin, metronidazol veya 

bunların bir kombinasyonu önerilse de, bazı otoriteler ilk basamak tedavi olarak 

oral vankomisini (500-1000 mg/gün) önermektedir. Tedavide oral ve topikal 

mesalamin, oral budesonid ve anti-TNF ajanları uygulanır.(2,3,5,7)

7.İskemi İlișkili Poșit
Kronik poșit semptomları ile birlikte poșoskopide tek bir bölgede iyi sınırlanmıș, 

asimetrik ve lokalize bir inflamasyon alanı görüldüğünde iskemik poșit düșünülmeli-

dir. Histolojide ekstraselüler hemosiderin birikimi ile karakterizedir. Distal ileumu 

besleyen vasküler yapılarda gerilme veya hasar, mezenterik gerilme veya torsiyon 

iskemik poșit olasılığını artırır. Erkekler, obez bireyler ve ameliyat sonrası așırı kilo 

alanlar daha yüksek risk altındadır. Birincil tedavi yöntemi olarak kullanılmalarına 

rağmen, antibiyotiklerin etkinliği oldukça sınırlıdır. Șiddetli vakalarda hiperbarik 

oksijen tedavisi (oksidatif stresi azaltarak ve doku hipoksisini düzelterek iyileșmeyi 

destekler) veya cerrahi müdahale (re-poș ameliyatı) gerekebilir.(2-4)

8. Enfeksiyon İlișkili Poșit
Tekrarlayan poșit oluștuğunda, enfeksiyöz poșit dikkate alınmalıdır. Endoskopik 

bulgular spesifik değildir. C. difficile’ye bağlı poșit vakalarında nadiren psödomemb-

ranlar bulunur. Tanı için dıșkıda C. difficile toksin A ve B değerlendirilmelidir. 

Obezite, erkek cinsiyet, ameliyat öncesi antibiyotik kullanımı ve yakın zamanda 

hastaneye yatıș öyküsü risk faktörleri olarak kabul edilebilir. Oral vankomisin ilk 

basamak tedavi olarak önerilmiștir. CMV enfeksiyonu özellikle immunsuprese poșitli 

hastalarda enfeksiyona neden olur ve CMV koliti gibi edilir gansiklovir, valgansiklovir 

ile tedavi edilir.(2,3,9)

8.Fekal Staz İlișkili Poșit
İleoanal poș yapısında meydana gelen fekal staz, mukozal enflamasyonun önemli bir 

tetikleyicisidir. Moleküler düzeyde, IL-10 ve TLR4 sinyal yollarındaki bozukluklar, staz 

kaynaklı enflamatuar yanıtı șiddetlendirmektedir. Stazın altında yatan mekanik veya 

fonksiyonel nedenlerin düzeltilmesi, enflamasyonun geriletilmesinde temeldir. Poș 

çıkıșında striktür gibi mekanik obstruksiyon saptanan vakalarda endoskopik dilatas-

ne bağlı olmayan, J poșun tüm anatomik bölgelerinden alınan biyopsilerde non-ka-

zeifiye granülomların saptanması da bu bulgular arasında bulunmaktadır. Görüntü-

leme ile saptanan transmural inflamasyon, CLDP’ye özgü değildir; diğer etiyolojiler-

den kaynaklanan kronik poș iltihabında da ortaya çıkabilir. CLDP inflamatuar, 

fistülizan ve striktüran olmak üzere 3 farklı klinik ile ortaya çıkar. Tedavisi Crohn 

hastalığına benzer șekilde immünmodülatörler, biyolojik ajanlar ile yapılır. Oral ve 

topikal 5-ASA preparatları, CLDP tedavisi için önerilmez. Crohn-benzeri poș hastalı-

ğı tedavisinde kortikosteroidlerin etkinliği veya güvenliği hakkında herhangi bir 

çalıșma bulunmamaktadır. Ancak luminal CH hastalarında sistemik steroidlerin ve 

yüksek ilk geçiș metabolizmasına sahip kontrollü ileal salınımlı budesonid gibi 

kortikosteroidlerin etkinliği ile ilgili geniș deneyim ve kanıtlar göz önüne alındığında, 

bu ilaçların Crohn-benzeri poș hastalığı yönetiminde muhtemelen etkili olduğu 

düșünülmektedir. Biyolojik ajanlar, alternatif etiyolojilerden kaynaklanan CARP 

vakalarına kıyasla CLDP vakalarında daha yüksek etkinlik göstermektedir. Striktürü 

olan hastalarda endoskopik balon dilatasyonu, striktüroplasti gibi müdahaleler 

uygulanır. Fistül bulunan hastalar için tedavi yaklașımı, klasik Crohn hastalığı ile 

aynıdır. Bununla birlikte, vakaların %12,4 ila %15’inde kalıcı ileostomiye geri dönül-

mekte olup, poș kaybının en yaygın nedeni CLDP’dir. Bazı hastalarda ise Crohn 

benzeri poș hastalığı ile birlikte kronik antibiyotik yanıtlı poșit olabilir; bu hastalarda 

semptom yönetimi için immünsupresif tedavi uygulanırken aralıklı antibiyotik 

kullanımı gerekebilir.(1-3,9)

5.Kuffit
Klasik kuffit, IPAA sonrası kalan rektal mukoza bölgesindeki inflamasyondur. En 

belirgin semptom kanamadır. Normal poș mukozası ve poș öncesi ileum, klasik 

kuffit vakalarının özellikleridir. Bununla birlikte, kuffit ve poșitin birlikte görülmesi 

de söz konusudur. Tedavisinde topikal mezalamin veya topikal steroidler ilk tercihtir. 

Refrakter kuffiti olan hastalarda ülseratif kolit tedavisi için onaylanmıș immünsupre-

sif tedaviler kullanılabilir. Non-Klasik Kuffit iskemi veya prolapsus kaynaklıdır ve 

nedene yönelik tedavi gerektirir.(1-3)

6. Primer Sklerozan Kolanjit İlișkili Poșit
Primer sklerozan kolanjiti (PSK) olan hastalarda poșit riski 4 kat daha fazladır ve 

bu vakalar genellikle daha agresif bir seyir izler. PSK ilișkili poșitte daha sık pre-poș 

Tablo 2. Poșit Hastalık Aktivite İndeksi (PDAI)

Dıșkılama sıklığı
 Ameliyat sonrası normal dıșkılama sıklığı
 Normalden günde 1-2 dıșkı fazla
 Normalden günde ≥3 dıșkı fazla
Rektal kanama
 Yok veya nadir
 Her gün
Dıșkılama aciliyeti/karın krampları
 Yok
 Ara sıra
 Genellikle
Ateș (>38.1°C)
 Yok
 Var
Endoskopik kriterler
 Ödem
 Granülarite 
 Frajilite 
 Vasküler patern kaybı
 Mukus eksüda
 Ülserasyon
Histolojik kriterler (Polimorfonükleer lökosit infiltrasyonu)
 Hafif
 Orta + kript apsesi
 Șiddetli + kript apsesi
Her küçük büyütme alanı bașına ülserasyon (ortalama)
 <%25
 ≥%25 ile <%50 arası
 ≥%50

Puan

0
1
2

0
1

0
1
2

0
1

1
1
1
1
1
1

1
2
3

1
2
3
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Restoratif proktokolektomi ve ileal poș-anal anastomoz (IPAA), medikal tedaviye 

dirençli ÜK’de, ÜK ile ilișkili kolorektal neoplazide, perianal hastalığı olmayan izole 

kolon tutulumu olan Crohn hastalığında ve ailesel polipozis koli tanısı konmuș 

bireylerde kolorektal kanser gelișme olasılığını azaltma amacıyla tercih edilen 

cerrahi prosedürdür. Bu prosedür, hastaların yașam kalitesini artırsa da yapısal ve 

inflamatuar poș hastalıkları yaygındır.(1-3) Poș hastalıkları Tablo 1’de verilmiștir.

Poșit en yaygın inflamatuar komplikasyon olup cerrahi sonrası değișen bağırsak 

anatomisi, fekal staz, mukozal iskemi, mikrobiyota değișiklikleri, genetik yatkınlık 

ve immün disregülasyonun rol oynadığı kompleks kronik süreçleri içeren geniș bir 

patofizyolojik spektruma sahiptir. Poșit, ÜK hastalarının yaklașık %50’sini ilk iki yıl 

içinde etkilerken, %80’ini ise yașamları boyunca en az bir kez etkilemektedir. Hasta-

ların yaklașık %17’sinde değișen aralıklarla tekrarlayan-iyileșen kronik poșit semp-

tomları gelișebilir. Hastaların %10’unda Crohn benzeri poș hastalığı gelișebilir.(1,2)

Poșit, klinik seyrine, süresine ve tedavi yanıtına göre kategorize edilmektedir. Bu 

sınıflandırma, altta yatan patofizyolojik mekanizmaların anlașılması ve uygun 

terapotik stratejinin seçilmesi açısından kritiktir. Genel olarak süresine göre akut 

(≤4 hafta) ve kronik (>4 hafta); atak sıklığına göre nadir (<3-4 atak/yıl), sık (≥3-4 

yeniden uygulanması sonucunda hastaların yaklașık %80’inde kronik antibiyotik 

bağımlı poșit gelișirken, yanıt vermeyen kalan %10-20’lik grup kronik antibiyotik 

dirençli poșit olarak sınıflandırılmaktadır.(3)

2. Kronik Antibiyotik Bağımlı Poșit (CADP)
Antibiyotik tedavisine yanıt veren ancak antibiyotiklerin kesilmesinden kısa bir süre 

sonra (genellikle birkaç gün ila birkaç hafta içinde) nükseden ve semptomların 

kontrol altına alınması için sıklıkla tekrarlayan veya sürekli antibiyotik tedavisi veya 

diğer ileri tedaviler gerektiren tekrarlayan poșit atakları olarak tanımlanmıștır. 

Tekrarlayan poșiti olan hastalarda inflamasyonu doğrulamak ve alternatif etiyolojile-

ri dıșlamak amacıyla poșun endoskopik olarak değerlendirilmesini önerilmektedir. 

Bu hastaların yönetiminde ana hedef, antibiyotiklerin en düșük etkili dozuyla remis-

yonun sürdürülmesidir. Antimikrobiyal direncin gelișme riskini azaltmak için, 

antibiyotiklerin en düșük etkili dozda (örneğin günde bir kez 500 mg veya günde 

iki kez 250 mg siprofloksasin) aralıklı boșluk dönemleriyle (örneğin ayda yaklașık 

bir hafta ara verilmesi) veya sürekli kullanılabilir. Alternatif olarak, 2-4 haftalık 

aralıklarla farklı antibiyotiklerin (siprofloksasin, metronidazol, rifaksimin, tinidazol) 

dönüșümlü kullanılması da düșünülebilir. Antibiyotikle indüklenen remisyonun 

sürdürülmesinde sekiz sușlu probiyotik formülasyonlarının (örn. De Simone formü-

lasyonu) etkili olduğu gösterilmiștir. Ancak gerçek dünya verilerinde bu probiyotikle-

rin uzun süreli kullanımı, maliyet ve uyum sorunları nedeniyle kısıtlı kalabilmektedir. 

Antibiyotiklerin uzun süreli kullanımından çekinilen veya intoleransı olan hastalarda 

biyolojik ajanlar bir alternatif olarak düșünülmelidir.(1,2,5,7)

3. Kronik Antibiyotik Dirençli Poșit (CARP)
En az 4 haftalık antibiyotik tedavisine rağmen klinik ve endoskopik iyileșme 

sağlanamayan hastalar dirençli poșit olarak tanımlanır. CARP vakalarının 

%20-30’unda tanımlanabilir bir neden vardır. Bu nedenle sekonder nedenler 

(enfeksiyonlar, iskemi, Crohn hastalığı, NSAID kullanımı, radyasyon veya cerrahi/-

teknik) dıșlanmalıdır. AGA, CARP olan hastalarda mesalamin kullanımını destekle-

yen veya karșı çıkan herhangi bir tavsiyede bulunmamaktadır. Vaka kontrollü bir 

çalıșmada, oral mesalamin, ikili antibiyotik tedavisine göre klinik yanıt ve klinik 

remisyon elde etmede daha az etkili olsa da (sırasıyla %50’ye karșı %87,5) CARP 

tedavisinde düșünülebilir. Alternatif olarak, mesalamin lavman da uygulanabilir. 

yon uygulanması önerilir. Disinerjik defekasyon gibi fonksiyonel boșalma sorunlarında 

biofeedback tedavisi enflamasyonun kontrol altına alınmasına yardımcı olur.(1,2,4,7)

9. Diğer Tedaviler
Non-steroid anti-inflamatuar ilaçların kullanımı kronik poșit riskini artırdığı, pre-poș 

ileit,darlık ve ülserelere neden olabileceği için kesinlikle kaçınılmalıdır. Meyve, mikro 

besinler ve fermente edilebilir lif açısından zengin bir diyetin hastalara önerilmesi 

gerekir, çünkü bu durum poșit gelișimini azaltabilir. Yüksek yağlı gıdalar inflamasyo-

nu tetikleyebilir. Akdeniz diyeti poșitli hastalarda fekal kalprotektin seviyelerini 

düșürmede yardımcı olabilir. Poș yetmezliğini önlemek için ideal vücut ağırlığının 

korunması elzemdir. Hiperbarik oksijen tedavisi İskemik özellikler tașıyan veya 

cerrahi komplikasyonlara bağlı dirençli poșit vakalarında ve fistüllerde yararlı 

olabilir. Medikal tedavinin yetersiz kaldığı ağır ve dirençli vakalarda, poșun devre 

dıșı bırakılması (saptırıcı ileostomi) veya tamamen çıkarılması (poș eksizyonu) 

cerrahi seçenek olarak değerlendirilmelidir.

Sonuç olarak poșit yönetimi, klinik ve endoskopik bulguların multidisipliner bir 

yaklașımla değerlendirildiği bir süreçtir. Tedaviye dirençli vakalarda mekanik ve 

fonksiyonel faktörlerin dıșlanması ile hedefe yönelik biyolojik stratejilerin uygulan-

ması, mukozal iyileșmenin sağlanması ve poș bütünlüğünün korunması açısından 

kritik bir öneme sahiptir.

atak/yıl) ve devamlı; antibiyotik yanıtına göre ise antibiyotik yanıtlı, antibiyotik 

bağımlı ve antibiyotiğe dirençli; etyopatogenezine göre idiyopatik veya sekonder 

olarak sınıflandırılır.(1-6)

Poșit belirtileri ileostomi kapatılmasından 6-12 ay sonra ortaya çıkar. Bu nedenle, 

erken belirtileri ameliyat sonrası komplikasyonlara veya poșun yapısal hastalıklarına 

bağlamak daha uygun olur. Poșitin klinik prezentasyonu, asemptomatik hastalıktan 

artmıș dıșkı sıklığı, kanlı-mukuslu dıșkılama, urgency, tenesmus, inkontinans ve 

kramplara kadar değișkenlik göstermektedir. Kanama baskın semptom ise ön 

planda kuffit düșünülmelidir. Kabızlık, tenesmus ve dıșkılama sırasında manuel 

yardıma ihtiyaç duyma gibi semptomların varlığı poș drenaj bozukluğunu gösterebi-

lir. Tanı için klinik semptomlar tek bașına yeterli değildir; çünkü semptomlar ile 

endoskopik/histolojik bulgular her zaman korele olmamaktadır. Poșoskopi ve 

biyopsi, tanının kesinleștirilmesi ve Crohn benzeri poș hastalığı, kuffit veya enfeksi-

yonlar (C. difficile, CMV) gibi ayırıcı tanıların dıșlanması için altın standarttır.(1-5,7)

Kesitsel görüntüleme yöntemleri (örneğin manyetik rezonans görüntüleme ve 

bilgisayar tomografisi) erken postoperatif dönemde olası cerrahi komplikasyonları 

belirlemek ve geç postoperatif dönemde poșun yapısal anormalliklerini, sekonder 

poșiti, Crohn benzeri poș hastalığı ve malignite gibi patolojileri araștırmak için 

kullanılır. Baryum poș defakografisi, dissinerjik dıșkılamanın varlığını göstermek 

için tanısal bir prosedür olarak kullanılabilir.(3)

Hastalık aktivitesinin değerlendirilmesinde genellikle 18 puanlık Poșit Hastalık Aktivite 

İndeksi (PDAI) veya modifiye PDAI (mPDAI) kullanılmaktadır. PDAI skorunun >7 olması 

aktif hastalık ile uyumlu kabul edilirken, klinik subskorun ≤2 ve endoskopik subsko-

run ≤1 olması remisyonu göstermektedir. Modifiye PDAI’de ise > 5 puan aktif 

hastalık lehine değerlendirilmekte olup, bazal değere göre ≥2 puanlık azalma tedavi 

yanıtı olarak kabul edilmektedir.(1,4,7) Poș fonksiyonunun değerlendirilmesinde ise 15 

puanlık Öresland skoru kullanılmaktadır. Bu skora göre 0-3 puan arası iyi poș fonksi-

yonunu, 4-6 puan arası orta derecede bozulmuș fonksiyonu, ≥7 puan ise belirgin 

derecede kötü poș fonksiyonunu göstermektedir.(8) Öresland skoru PDAI’den farklı 

olarak daha çok klinik ve fonksiyonel duruma odaklanır; endoskopik veya histolojik 

verileri içermez. PDAI skoru Tablo 2’de, Öresland skoru ise Tablo 3’te sunulmuștur.
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TEDAVİ STRATEJİLERİ 

1. Akut İdiyopatik Poșit 
Akut idiyopatik poșitte semptomlar ani bașlangıçlı olup 4 haftadan kısa sürer. İlk 

basamak tedavi antibiyotiklerdir. Siprofloksasin (Günde 2 kez 500 mg) veya Metro-

nidazol (Günde 2-3 kez 500 mg) 2 hafta süreyle önerilir. Siprofloksasinin, metroni-

dazole kıyasla daha yüksek remisyon oranları sağladığı ve daha iyi tolere edildiği 

(daha az bulantı, metalik tat ve periferik nöropati riski) gösterilmiștir. Çoğu hasta 

antibiyotik bașlangıcından sonraki 3 gün içinde klinik iyileșme gösterir. İlk antibiyoti-

ğe yanıt alınamazsa, tedavi süresi 4 haftaya uzatılabilir veya farklı bir antibiyotik 

(Amoksisilin/Klavulanik asit, Rifaksimin, Tinidazol) denenebilir. Șiddetli ataklarda 

siprofloksasin ve metronidazol kombinasyonu kullanılabilir. Oral vankomisin (günde 

2 kez 125 mg), özellikle diğer tedavilere dirençli veya primer sklerozan kolanjit ile 

ilișkili poșit durumlarında etkili bir seçenektir. Akut atağın tedavisinde veya 

önlenmesinde probiyotiklerin etkinliği sınırlı olup kanıt düzeyi düșüktür; bu nedenle 

probiyotiklerin rutin kullanımları önerilmemektedir.(1-3,5,6,9)

Hastaların yaklașık %80’i 2-4 haftalık antibiyotik tedavisine yanıt verirken, 

%7-20’sinde nüks görülmektedir. Nüks eden olgularda antibiyotik tedavisinin 

Sülfasalazin, sülfan bileșenlerinin potansiyel antimikrobiyal etkisi nedeniyle seyrek 

akut poșit atakları olan hastalarda etkili olabilirken, kronik antibiyotik dirençli poșit 

hastalarında etkinliği bilinmemektedir. Oral kontrollü salınımlı Budesonid (9 

mg/gün) terminal ileumda salınması ve bu segmentin poș olușturulmasında kullanı-

lan bağırsak bölümü olması nedeniyle dirençli vakalarda remisyon indüksiyonu için 

diğer kortikosteroidler yerine önerilen bir seçenektir. 8 haftalık budesonid tedavisiy-

le %75 oranında remisyon bildirilmiștir. Poșta inflamasyonun objektif olarak 

gösterildiği CARP’lı hastalarda, immünsüpresif tedavilere geçmeden önce kortikos-

teroid kullanımı veya kortikosteroidlere yanıt alınması zorunlu değildir. İmmünomo-

dülatörlerin, gerek bağımsız olarak gerekse biyolojik ajanlarla birlikte kullanıldığın-

da, CARP için indüksiyon tedavisi olarak etkinliğine dair kesin bir değerlendirme 

yapmaya yetecek veri bulunmamaktadır. Bununla birlikte, remisyonun sürdürülmesi 

için bir seçenek olarak kullanılabilirler. Vedolizumab, EARNEST çalıșması ile kronik 

poșit tedavisinde etkinliği kanıtlanmıș tek biyolojik ajandır ve CARP hastalarında 

genellikle ilk seçenek biyolojik olarak kabul edilir. 14. haftada %31 remisyon oranı 

sağlamıștır. Anti-TNF Ajanlar (İnfliximab, Adalimumab) özellikle Crohn benzeri poș 

hastalığı olanlarda veya vedolizumaba yanıt vermeyenlerde kullanılır. ÜK için 

kolektomi öncesi bu ajanlara dirençli olunması, poșit tedavisinde mutlaka bașarısız 

olunacağı anlamına gelmez; ancak yanıt olasılığı daha düșük olabilir. Ustekinumab, 

CARP ve Crohn benzeri fenotiplerde %50-60 oranında klinik yanıt oranları göster-

miștir. Tofasitinib ve upadasitinib gibi JAK inhibitörleri de kullanılabilmektedir. 

Hiperbarik oksijen tedavisi, iskemik özellikler tașıyan veya cerrahi komplikasyonlara 

bağlı dirençli poșit vakalarında veya fistüllerde yararlı olabilir.(1,3-5,7,9)

4. Crohn Benzeri Poș Hastalığı (CLDP)
IPAA cerrahisinin son așamasından en az 12 ay sonra gelișen anastomoz alanından 

bağımsız perianal veya bașka bir fistül, poș gövdesinde veya pre-poș ileumda 

darlık, pre-poș ileitinin varlığı olarak tanımlanır. Fistül gelișim zamanı, cerrahi 

nedenleri veya CLDP’yi ayırt etmede önemlidir. Ameliyat sonrası erken dönemde 

gelișen fistüller cerrahi nedenlerle, 6-12 ay sonra gelișen fistüller ise Crohn hastalı-

ğıyla ilișkilidir. Pre-poș ileit tanısı için kriterler Uluslararası İleal Poș Konsorsiyumu 

tarafından belirlenmiștir. Bunlar arasında, geç dönemde (ileostominin kapatılmasın-

dan 6-12 ay sonra) fistül ve apse gelișimi, striktürler, ayrıca poș veya ince bağırsak-

ta segmental ya da atlamalı lezyonlar yer almaktadır. Bununla birlikte, kript rüptürü-

ileit, CARP’ye dönülüm ve daha șiddetli inflamasyon gözlenir. Endoskopik değerlen-

dirmede "patulous" (açık/gevșek) poș giriși ve sıklıkla 10 cm’den uzun enterit 

segmenti görülür. Bașlangıç tedavisi olarak siprofloksasin, metronidazol veya 

bunların bir kombinasyonu önerilse de, bazı otoriteler ilk basamak tedavi olarak 

oral vankomisini (500-1000 mg/gün) önermektedir. Tedavide oral ve topikal 

mesalamin, oral budesonid ve anti-TNF ajanları uygulanır.(2,3,5,7)

7.İskemi İlișkili Poșit
Kronik poșit semptomları ile birlikte poșoskopide tek bir bölgede iyi sınırlanmıș, 

asimetrik ve lokalize bir inflamasyon alanı görüldüğünde iskemik poșit düșünülmeli-

dir. Histolojide ekstraselüler hemosiderin birikimi ile karakterizedir. Distal ileumu 

besleyen vasküler yapılarda gerilme veya hasar, mezenterik gerilme veya torsiyon 

iskemik poșit olasılığını artırır. Erkekler, obez bireyler ve ameliyat sonrası așırı kilo 

alanlar daha yüksek risk altındadır. Birincil tedavi yöntemi olarak kullanılmalarına 

rağmen, antibiyotiklerin etkinliği oldukça sınırlıdır. Șiddetli vakalarda hiperbarik 

oksijen tedavisi (oksidatif stresi azaltarak ve doku hipoksisini düzelterek iyileșmeyi 

destekler) veya cerrahi müdahale (re-poș ameliyatı) gerekebilir.(2-4)

8. Enfeksiyon İlișkili Poșit
Tekrarlayan poșit oluștuğunda, enfeksiyöz poșit dikkate alınmalıdır. Endoskopik 

bulgular spesifik değildir. C. difficile’ye bağlı poșit vakalarında nadiren psödomemb-

ranlar bulunur. Tanı için dıșkıda C. difficile toksin A ve B değerlendirilmelidir. 

Obezite, erkek cinsiyet, ameliyat öncesi antibiyotik kullanımı ve yakın zamanda 

hastaneye yatıș öyküsü risk faktörleri olarak kabul edilebilir. Oral vankomisin ilk 

basamak tedavi olarak önerilmiștir. CMV enfeksiyonu özellikle immunsuprese poșitli 

hastalarda enfeksiyona neden olur ve CMV koliti gibi edilir gansiklovir, valgansiklovir 

ile tedavi edilir.(2,3,9)

8.Fekal Staz İlișkili Poșit
İleoanal poș yapısında meydana gelen fekal staz, mukozal enflamasyonun önemli bir 

tetikleyicisidir. Moleküler düzeyde, IL-10 ve TLR4 sinyal yollarındaki bozukluklar, staz 

kaynaklı enflamatuar yanıtı șiddetlendirmektedir. Stazın altında yatan mekanik veya 

fonksiyonel nedenlerin düzeltilmesi, enflamasyonun geriletilmesinde temeldir. Poș 

çıkıșında striktür gibi mekanik obstruksiyon saptanan vakalarda endoskopik dilatas-

ne bağlı olmayan, J poșun tüm anatomik bölgelerinden alınan biyopsilerde non-ka-

zeifiye granülomların saptanması da bu bulgular arasında bulunmaktadır. Görüntü-

leme ile saptanan transmural inflamasyon, CLDP’ye özgü değildir; diğer etiyolojiler-

den kaynaklanan kronik poș iltihabında da ortaya çıkabilir. CLDP inflamatuar, 

fistülizan ve striktüran olmak üzere 3 farklı klinik ile ortaya çıkar. Tedavisi Crohn 

hastalığına benzer șekilde immünmodülatörler, biyolojik ajanlar ile yapılır. Oral ve 

topikal 5-ASA preparatları, CLDP tedavisi için önerilmez. Crohn-benzeri poș hastalı-

ğı tedavisinde kortikosteroidlerin etkinliği veya güvenliği hakkında herhangi bir 

çalıșma bulunmamaktadır. Ancak luminal CH hastalarında sistemik steroidlerin ve 

yüksek ilk geçiș metabolizmasına sahip kontrollü ileal salınımlı budesonid gibi 

kortikosteroidlerin etkinliği ile ilgili geniș deneyim ve kanıtlar göz önüne alındığında, 

bu ilaçların Crohn-benzeri poș hastalığı yönetiminde muhtemelen etkili olduğu 

düșünülmektedir. Biyolojik ajanlar, alternatif etiyolojilerden kaynaklanan CARP 

vakalarına kıyasla CLDP vakalarında daha yüksek etkinlik göstermektedir. Striktürü 

olan hastalarda endoskopik balon dilatasyonu, striktüroplasti gibi müdahaleler 

uygulanır. Fistül bulunan hastalar için tedavi yaklașımı, klasik Crohn hastalığı ile 

aynıdır. Bununla birlikte, vakaların %12,4 ila %15’inde kalıcı ileostomiye geri dönül-

mekte olup, poș kaybının en yaygın nedeni CLDP’dir. Bazı hastalarda ise Crohn 

benzeri poș hastalığı ile birlikte kronik antibiyotik yanıtlı poșit olabilir; bu hastalarda 

semptom yönetimi için immünsupresif tedavi uygulanırken aralıklı antibiyotik 

kullanımı gerekebilir.(1-3,9)

5.Kuffit
Klasik kuffit, IPAA sonrası kalan rektal mukoza bölgesindeki inflamasyondur. En 

belirgin semptom kanamadır. Normal poș mukozası ve poș öncesi ileum, klasik 

kuffit vakalarının özellikleridir. Bununla birlikte, kuffit ve poșitin birlikte görülmesi 

de söz konusudur. Tedavisinde topikal mezalamin veya topikal steroidler ilk tercihtir. 

Refrakter kuffiti olan hastalarda ülseratif kolit tedavisi için onaylanmıș immünsupre-

sif tedaviler kullanılabilir. Non-Klasik Kuffit iskemi veya prolapsus kaynaklıdır ve 

nedene yönelik tedavi gerektirir.(1-3)

6. Primer Sklerozan Kolanjit İlișkili Poșit
Primer sklerozan kolanjiti (PSK) olan hastalarda poșit riski 4 kat daha fazladır ve 

bu vakalar genellikle daha agresif bir seyir izler. PSK ilișkili poșitte daha sık pre-poș 

Tablo 3. Öresland Skoru

Günlük dıșkı sıklığı
Gece dıșkılama
Urgency
Diskezi
Gündüz Kirlenmesi
Gece Kirlenmesi
Gün içinde koruyucu ped kullanımı
Gece koruyucu ped kullanımı
Perianal cilt irritasyonu
Diyet değișikliği
Antidiyare ilaç kullanımı
Sosyal handikap

2
>5

≥/gece

Devamlı

1
5

>1/hafta
Var
Var

>1/hafta
>1/gece
>1/hafta
>1/gece

Arada sırada
Var
Var
Var

0
<5
Yok
Yok
Yok
Yok
Yok
Yok
Yok
Yok
Yok
Yok
Yok
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Restoratif proktokolektomi ve ileal poș-anal anastomoz (IPAA), medikal tedaviye 

dirençli ÜK’de, ÜK ile ilișkili kolorektal neoplazide, perianal hastalığı olmayan izole 

kolon tutulumu olan Crohn hastalığında ve ailesel polipozis koli tanısı konmuș 

bireylerde kolorektal kanser gelișme olasılığını azaltma amacıyla tercih edilen 

cerrahi prosedürdür. Bu prosedür, hastaların yașam kalitesini artırsa da yapısal ve 

inflamatuar poș hastalıkları yaygındır.(1-3) Poș hastalıkları Tablo 1’de verilmiștir.

Poșit en yaygın inflamatuar komplikasyon olup cerrahi sonrası değișen bağırsak 

anatomisi, fekal staz, mukozal iskemi, mikrobiyota değișiklikleri, genetik yatkınlık 

ve immün disregülasyonun rol oynadığı kompleks kronik süreçleri içeren geniș bir 

patofizyolojik spektruma sahiptir. Poșit, ÜK hastalarının yaklașık %50’sini ilk iki yıl 

içinde etkilerken, %80’ini ise yașamları boyunca en az bir kez etkilemektedir. Hasta-

ların yaklașık %17’sinde değișen aralıklarla tekrarlayan-iyileșen kronik poșit semp-

tomları gelișebilir. Hastaların %10’unda Crohn benzeri poș hastalığı gelișebilir.(1,2)

Poșit, klinik seyrine, süresine ve tedavi yanıtına göre kategorize edilmektedir. Bu 

sınıflandırma, altta yatan patofizyolojik mekanizmaların anlașılması ve uygun 

terapotik stratejinin seçilmesi açısından kritiktir. Genel olarak süresine göre akut 

(≤4 hafta) ve kronik (>4 hafta); atak sıklığına göre nadir (<3-4 atak/yıl), sık (≥3-4 
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yeniden uygulanması sonucunda hastaların yaklașık %80’inde kronik antibiyotik 

bağımlı poșit gelișirken, yanıt vermeyen kalan %10-20’lik grup kronik antibiyotik 

dirençli poșit olarak sınıflandırılmaktadır.(3)

2. Kronik Antibiyotik Bağımlı Poșit (CADP)
Antibiyotik tedavisine yanıt veren ancak antibiyotiklerin kesilmesinden kısa bir süre 

sonra (genellikle birkaç gün ila birkaç hafta içinde) nükseden ve semptomların 

kontrol altına alınması için sıklıkla tekrarlayan veya sürekli antibiyotik tedavisi veya 

diğer ileri tedaviler gerektiren tekrarlayan poșit atakları olarak tanımlanmıștır. 

Tekrarlayan poșiti olan hastalarda inflamasyonu doğrulamak ve alternatif etiyolojile-

ri dıșlamak amacıyla poșun endoskopik olarak değerlendirilmesini önerilmektedir. 

Bu hastaların yönetiminde ana hedef, antibiyotiklerin en düșük etkili dozuyla remis-

yonun sürdürülmesidir. Antimikrobiyal direncin gelișme riskini azaltmak için, 

antibiyotiklerin en düșük etkili dozda (örneğin günde bir kez 500 mg veya günde 

iki kez 250 mg siprofloksasin) aralıklı boșluk dönemleriyle (örneğin ayda yaklașık 

bir hafta ara verilmesi) veya sürekli kullanılabilir. Alternatif olarak, 2-4 haftalık 

aralıklarla farklı antibiyotiklerin (siprofloksasin, metronidazol, rifaksimin, tinidazol) 

dönüșümlü kullanılması da düșünülebilir. Antibiyotikle indüklenen remisyonun 

sürdürülmesinde sekiz sușlu probiyotik formülasyonlarının (örn. De Simone formü-

lasyonu) etkili olduğu gösterilmiștir. Ancak gerçek dünya verilerinde bu probiyotikle-

rin uzun süreli kullanımı, maliyet ve uyum sorunları nedeniyle kısıtlı kalabilmektedir. 

Antibiyotiklerin uzun süreli kullanımından çekinilen veya intoleransı olan hastalarda 

biyolojik ajanlar bir alternatif olarak düșünülmelidir.(1,2,5,7)

3. Kronik Antibiyotik Dirençli Poșit (CARP)
En az 4 haftalık antibiyotik tedavisine rağmen klinik ve endoskopik iyileșme 

sağlanamayan hastalar dirençli poșit olarak tanımlanır. CARP vakalarının 

%20-30’unda tanımlanabilir bir neden vardır. Bu nedenle sekonder nedenler 

(enfeksiyonlar, iskemi, Crohn hastalığı, NSAID kullanımı, radyasyon veya cerrahi/-

teknik) dıșlanmalıdır. AGA, CARP olan hastalarda mesalamin kullanımını destekle-

yen veya karșı çıkan herhangi bir tavsiyede bulunmamaktadır. Vaka kontrollü bir 

çalıșmada, oral mesalamin, ikili antibiyotik tedavisine göre klinik yanıt ve klinik 

remisyon elde etmede daha az etkili olsa da (sırasıyla %50’ye karșı %87,5) CARP 

tedavisinde düșünülebilir. Alternatif olarak, mesalamin lavman da uygulanabilir. 

yon uygulanması önerilir. Disinerjik defekasyon gibi fonksiyonel boșalma sorunlarında 

biofeedback tedavisi enflamasyonun kontrol altına alınmasına yardımcı olur.(1,2,4,7)

9. Diğer Tedaviler
Non-steroid anti-inflamatuar ilaçların kullanımı kronik poșit riskini artırdığı, pre-poș 

ileit,darlık ve ülserelere neden olabileceği için kesinlikle kaçınılmalıdır. Meyve, mikro 

besinler ve fermente edilebilir lif açısından zengin bir diyetin hastalara önerilmesi 

gerekir, çünkü bu durum poșit gelișimini azaltabilir. Yüksek yağlı gıdalar inflamasyo-

nu tetikleyebilir. Akdeniz diyeti poșitli hastalarda fekal kalprotektin seviyelerini 

düșürmede yardımcı olabilir. Poș yetmezliğini önlemek için ideal vücut ağırlığının 

korunması elzemdir. Hiperbarik oksijen tedavisi İskemik özellikler tașıyan veya 

cerrahi komplikasyonlara bağlı dirençli poșit vakalarında ve fistüllerde yararlı 

olabilir. Medikal tedavinin yetersiz kaldığı ağır ve dirençli vakalarda, poșun devre 

dıșı bırakılması (saptırıcı ileostomi) veya tamamen çıkarılması (poș eksizyonu) 

cerrahi seçenek olarak değerlendirilmelidir.

Sonuç olarak poșit yönetimi, klinik ve endoskopik bulguların multidisipliner bir 

yaklașımla değerlendirildiği bir süreçtir. Tedaviye dirençli vakalarda mekanik ve 

fonksiyonel faktörlerin dıșlanması ile hedefe yönelik biyolojik stratejilerin uygulan-

ması, mukozal iyileșmenin sağlanması ve poș bütünlüğünün korunması açısından 

kritik bir öneme sahiptir.

atak/yıl) ve devamlı; antibiyotik yanıtına göre ise antibiyotik yanıtlı, antibiyotik 

bağımlı ve antibiyotiğe dirençli; etyopatogenezine göre idiyopatik veya sekonder 

olarak sınıflandırılır.(1-6)

Poșit belirtileri ileostomi kapatılmasından 6-12 ay sonra ortaya çıkar. Bu nedenle, 

erken belirtileri ameliyat sonrası komplikasyonlara veya poșun yapısal hastalıklarına 

bağlamak daha uygun olur. Poșitin klinik prezentasyonu, asemptomatik hastalıktan 

artmıș dıșkı sıklığı, kanlı-mukuslu dıșkılama, urgency, tenesmus, inkontinans ve 

kramplara kadar değișkenlik göstermektedir. Kanama baskın semptom ise ön 

planda kuffit düșünülmelidir. Kabızlık, tenesmus ve dıșkılama sırasında manuel 

yardıma ihtiyaç duyma gibi semptomların varlığı poș drenaj bozukluğunu gösterebi-

lir. Tanı için klinik semptomlar tek bașına yeterli değildir; çünkü semptomlar ile 

endoskopik/histolojik bulgular her zaman korele olmamaktadır. Poșoskopi ve 

biyopsi, tanının kesinleștirilmesi ve Crohn benzeri poș hastalığı, kuffit veya enfeksi-

yonlar (C. difficile, CMV) gibi ayırıcı tanıların dıșlanması için altın standarttır.(1-5,7)

Kesitsel görüntüleme yöntemleri (örneğin manyetik rezonans görüntüleme ve 

bilgisayar tomografisi) erken postoperatif dönemde olası cerrahi komplikasyonları 

belirlemek ve geç postoperatif dönemde poșun yapısal anormalliklerini, sekonder 

poșiti, Crohn benzeri poș hastalığı ve malignite gibi patolojileri araștırmak için 

kullanılır. Baryum poș defakografisi, dissinerjik dıșkılamanın varlığını göstermek 

için tanısal bir prosedür olarak kullanılabilir.(3)

Hastalık aktivitesinin değerlendirilmesinde genellikle 18 puanlık Poșit Hastalık Aktivite 

İndeksi (PDAI) veya modifiye PDAI (mPDAI) kullanılmaktadır. PDAI skorunun >7 olması 

aktif hastalık ile uyumlu kabul edilirken, klinik subskorun ≤2 ve endoskopik subsko-

run ≤1 olması remisyonu göstermektedir. Modifiye PDAI’de ise > 5 puan aktif 

hastalık lehine değerlendirilmekte olup, bazal değere göre ≥2 puanlık azalma tedavi 

yanıtı olarak kabul edilmektedir.(1,4,7) Poș fonksiyonunun değerlendirilmesinde ise 15 

puanlık Öresland skoru kullanılmaktadır. Bu skora göre 0-3 puan arası iyi poș fonksi-

yonunu, 4-6 puan arası orta derecede bozulmuș fonksiyonu, ≥7 puan ise belirgin 

derecede kötü poș fonksiyonunu göstermektedir.(8) Öresland skoru PDAI’den farklı 

olarak daha çok klinik ve fonksiyonel duruma odaklanır; endoskopik veya histolojik 

verileri içermez. PDAI skoru Tablo 2’de, Öresland skoru ise Tablo 3’te sunulmuștur.

TEDAVİ STRATEJİLERİ 

1. Akut İdiyopatik Poșit 
Akut idiyopatik poșitte semptomlar ani bașlangıçlı olup 4 haftadan kısa sürer. İlk 

basamak tedavi antibiyotiklerdir. Siprofloksasin (Günde 2 kez 500 mg) veya Metro-

nidazol (Günde 2-3 kez 500 mg) 2 hafta süreyle önerilir. Siprofloksasinin, metroni-

dazole kıyasla daha yüksek remisyon oranları sağladığı ve daha iyi tolere edildiği 

(daha az bulantı, metalik tat ve periferik nöropati riski) gösterilmiștir. Çoğu hasta 

antibiyotik bașlangıcından sonraki 3 gün içinde klinik iyileșme gösterir. İlk antibiyoti-

ğe yanıt alınamazsa, tedavi süresi 4 haftaya uzatılabilir veya farklı bir antibiyotik 

(Amoksisilin/Klavulanik asit, Rifaksimin, Tinidazol) denenebilir. Șiddetli ataklarda 

siprofloksasin ve metronidazol kombinasyonu kullanılabilir. Oral vankomisin (günde 

2 kez 125 mg), özellikle diğer tedavilere dirençli veya primer sklerozan kolanjit ile 

ilișkili poșit durumlarında etkili bir seçenektir. Akut atağın tedavisinde veya 

önlenmesinde probiyotiklerin etkinliği sınırlı olup kanıt düzeyi düșüktür; bu nedenle 

probiyotiklerin rutin kullanımları önerilmemektedir.(1-3,5,6,9)

Hastaların yaklașık %80’i 2-4 haftalık antibiyotik tedavisine yanıt verirken, 

%7-20’sinde nüks görülmektedir. Nüks eden olgularda antibiyotik tedavisinin 

Sülfasalazin, sülfan bileșenlerinin potansiyel antimikrobiyal etkisi nedeniyle seyrek 

akut poșit atakları olan hastalarda etkili olabilirken, kronik antibiyotik dirençli poșit 

hastalarında etkinliği bilinmemektedir. Oral kontrollü salınımlı Budesonid (9 

mg/gün) terminal ileumda salınması ve bu segmentin poș olușturulmasında kullanı-

lan bağırsak bölümü olması nedeniyle dirençli vakalarda remisyon indüksiyonu için 

diğer kortikosteroidler yerine önerilen bir seçenektir. 8 haftalık budesonid tedavisiy-

le %75 oranında remisyon bildirilmiștir. Poșta inflamasyonun objektif olarak 

gösterildiği CARP’lı hastalarda, immünsüpresif tedavilere geçmeden önce kortikos-

teroid kullanımı veya kortikosteroidlere yanıt alınması zorunlu değildir. İmmünomo-

dülatörlerin, gerek bağımsız olarak gerekse biyolojik ajanlarla birlikte kullanıldığın-

da, CARP için indüksiyon tedavisi olarak etkinliğine dair kesin bir değerlendirme 

yapmaya yetecek veri bulunmamaktadır. Bununla birlikte, remisyonun sürdürülmesi 

için bir seçenek olarak kullanılabilirler. Vedolizumab, EARNEST çalıșması ile kronik 

poșit tedavisinde etkinliği kanıtlanmıș tek biyolojik ajandır ve CARP hastalarında 

genellikle ilk seçenek biyolojik olarak kabul edilir. 14. haftada %31 remisyon oranı 

sağlamıștır. Anti-TNF Ajanlar (İnfliximab, Adalimumab) özellikle Crohn benzeri poș 

hastalığı olanlarda veya vedolizumaba yanıt vermeyenlerde kullanılır. ÜK için 

kolektomi öncesi bu ajanlara dirençli olunması, poșit tedavisinde mutlaka bașarısız 

olunacağı anlamına gelmez; ancak yanıt olasılığı daha düșük olabilir. Ustekinumab, 

CARP ve Crohn benzeri fenotiplerde %50-60 oranında klinik yanıt oranları göster-

miștir. Tofasitinib ve upadasitinib gibi JAK inhibitörleri de kullanılabilmektedir. 

Hiperbarik oksijen tedavisi, iskemik özellikler tașıyan veya cerrahi komplikasyonlara 

bağlı dirençli poșit vakalarında veya fistüllerde yararlı olabilir.(1,3-5,7,9)

4. Crohn Benzeri Poș Hastalığı (CLDP)
IPAA cerrahisinin son așamasından en az 12 ay sonra gelișen anastomoz alanından 

bağımsız perianal veya bașka bir fistül, poș gövdesinde veya pre-poș ileumda 

darlık, pre-poș ileitinin varlığı olarak tanımlanır. Fistül gelișim zamanı, cerrahi 

nedenleri veya CLDP’yi ayırt etmede önemlidir. Ameliyat sonrası erken dönemde 

gelișen fistüller cerrahi nedenlerle, 6-12 ay sonra gelișen fistüller ise Crohn hastalı-

ğıyla ilișkilidir. Pre-poș ileit tanısı için kriterler Uluslararası İleal Poș Konsorsiyumu 

tarafından belirlenmiștir. Bunlar arasında, geç dönemde (ileostominin kapatılmasın-

dan 6-12 ay sonra) fistül ve apse gelișimi, striktürler, ayrıca poș veya ince bağırsak-

ta segmental ya da atlamalı lezyonlar yer almaktadır. Bununla birlikte, kript rüptürü-

ileit, CARP’ye dönülüm ve daha șiddetli inflamasyon gözlenir. Endoskopik değerlen-

dirmede "patulous" (açık/gevșek) poș giriși ve sıklıkla 10 cm’den uzun enterit 

segmenti görülür. Bașlangıç tedavisi olarak siprofloksasin, metronidazol veya 

bunların bir kombinasyonu önerilse de, bazı otoriteler ilk basamak tedavi olarak 

oral vankomisini (500-1000 mg/gün) önermektedir. Tedavide oral ve topikal 

mesalamin, oral budesonid ve anti-TNF ajanları uygulanır.(2,3,5,7)

7.İskemi İlișkili Poșit
Kronik poșit semptomları ile birlikte poșoskopide tek bir bölgede iyi sınırlanmıș, 

asimetrik ve lokalize bir inflamasyon alanı görüldüğünde iskemik poșit düșünülmeli-

dir. Histolojide ekstraselüler hemosiderin birikimi ile karakterizedir. Distal ileumu 

besleyen vasküler yapılarda gerilme veya hasar, mezenterik gerilme veya torsiyon 

iskemik poșit olasılığını artırır. Erkekler, obez bireyler ve ameliyat sonrası așırı kilo 

alanlar daha yüksek risk altındadır. Birincil tedavi yöntemi olarak kullanılmalarına 

rağmen, antibiyotiklerin etkinliği oldukça sınırlıdır. Șiddetli vakalarda hiperbarik 

oksijen tedavisi (oksidatif stresi azaltarak ve doku hipoksisini düzelterek iyileșmeyi 

destekler) veya cerrahi müdahale (re-poș ameliyatı) gerekebilir.(2-4)

8. Enfeksiyon İlișkili Poșit
Tekrarlayan poșit oluștuğunda, enfeksiyöz poșit dikkate alınmalıdır. Endoskopik 

bulgular spesifik değildir. C. difficile’ye bağlı poșit vakalarında nadiren psödomemb-

ranlar bulunur. Tanı için dıșkıda C. difficile toksin A ve B değerlendirilmelidir. 

Obezite, erkek cinsiyet, ameliyat öncesi antibiyotik kullanımı ve yakın zamanda 

hastaneye yatıș öyküsü risk faktörleri olarak kabul edilebilir. Oral vankomisin ilk 

basamak tedavi olarak önerilmiștir. CMV enfeksiyonu özellikle immunsuprese poșitli 

hastalarda enfeksiyona neden olur ve CMV koliti gibi edilir gansiklovir, valgansiklovir 

ile tedavi edilir.(2,3,9)

8.Fekal Staz İlișkili Poșit
İleoanal poș yapısında meydana gelen fekal staz, mukozal enflamasyonun önemli bir 

tetikleyicisidir. Moleküler düzeyde, IL-10 ve TLR4 sinyal yollarındaki bozukluklar, staz 

kaynaklı enflamatuar yanıtı șiddetlendirmektedir. Stazın altında yatan mekanik veya 

fonksiyonel nedenlerin düzeltilmesi, enflamasyonun geriletilmesinde temeldir. Poș 

çıkıșında striktür gibi mekanik obstruksiyon saptanan vakalarda endoskopik dilatas-

ne bağlı olmayan, J poșun tüm anatomik bölgelerinden alınan biyopsilerde non-ka-

zeifiye granülomların saptanması da bu bulgular arasında bulunmaktadır. Görüntü-

leme ile saptanan transmural inflamasyon, CLDP’ye özgü değildir; diğer etiyolojiler-

den kaynaklanan kronik poș iltihabında da ortaya çıkabilir. CLDP inflamatuar, 

fistülizan ve striktüran olmak üzere 3 farklı klinik ile ortaya çıkar. Tedavisi Crohn 

hastalığına benzer șekilde immünmodülatörler, biyolojik ajanlar ile yapılır. Oral ve 

topikal 5-ASA preparatları, CLDP tedavisi için önerilmez. Crohn-benzeri poș hastalı-

ğı tedavisinde kortikosteroidlerin etkinliği veya güvenliği hakkında herhangi bir 

çalıșma bulunmamaktadır. Ancak luminal CH hastalarında sistemik steroidlerin ve 

yüksek ilk geçiș metabolizmasına sahip kontrollü ileal salınımlı budesonid gibi 

kortikosteroidlerin etkinliği ile ilgili geniș deneyim ve kanıtlar göz önüne alındığında, 

bu ilaçların Crohn-benzeri poș hastalığı yönetiminde muhtemelen etkili olduğu 

düșünülmektedir. Biyolojik ajanlar, alternatif etiyolojilerden kaynaklanan CARP 

vakalarına kıyasla CLDP vakalarında daha yüksek etkinlik göstermektedir. Striktürü 

olan hastalarda endoskopik balon dilatasyonu, striktüroplasti gibi müdahaleler 

uygulanır. Fistül bulunan hastalar için tedavi yaklașımı, klasik Crohn hastalığı ile 

aynıdır. Bununla birlikte, vakaların %12,4 ila %15’inde kalıcı ileostomiye geri dönül-

mekte olup, poș kaybının en yaygın nedeni CLDP’dir. Bazı hastalarda ise Crohn 

benzeri poș hastalığı ile birlikte kronik antibiyotik yanıtlı poșit olabilir; bu hastalarda 

semptom yönetimi için immünsupresif tedavi uygulanırken aralıklı antibiyotik 

kullanımı gerekebilir.(1-3,9)

5.Kuffit
Klasik kuffit, IPAA sonrası kalan rektal mukoza bölgesindeki inflamasyondur. En 

belirgin semptom kanamadır. Normal poș mukozası ve poș öncesi ileum, klasik 

kuffit vakalarının özellikleridir. Bununla birlikte, kuffit ve poșitin birlikte görülmesi 

de söz konusudur. Tedavisinde topikal mezalamin veya topikal steroidler ilk tercihtir. 

Refrakter kuffiti olan hastalarda ülseratif kolit tedavisi için onaylanmıș immünsupre-

sif tedaviler kullanılabilir. Non-Klasik Kuffit iskemi veya prolapsus kaynaklıdır ve 

nedene yönelik tedavi gerektirir.(1-3)

6. Primer Sklerozan Kolanjit İlișkili Poșit
Primer sklerozan kolanjiti (PSK) olan hastalarda poșit riski 4 kat daha fazladır ve 

bu vakalar genellikle daha agresif bir seyir izler. PSK ilișkili poșitte daha sık pre-poș 
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Restoratif proktokolektomi ve ileal poș-anal anastomoz (IPAA), medikal tedaviye 

dirençli ÜK’de, ÜK ile ilișkili kolorektal neoplazide, perianal hastalığı olmayan izole 

kolon tutulumu olan Crohn hastalığında ve ailesel polipozis koli tanısı konmuș 

bireylerde kolorektal kanser gelișme olasılığını azaltma amacıyla tercih edilen 

cerrahi prosedürdür. Bu prosedür, hastaların yașam kalitesini artırsa da yapısal ve 

inflamatuar poș hastalıkları yaygındır.(1-3) Poș hastalıkları Tablo 1’de verilmiștir.

Poșit en yaygın inflamatuar komplikasyon olup cerrahi sonrası değișen bağırsak 

anatomisi, fekal staz, mukozal iskemi, mikrobiyota değișiklikleri, genetik yatkınlık 

ve immün disregülasyonun rol oynadığı kompleks kronik süreçleri içeren geniș bir 

patofizyolojik spektruma sahiptir. Poșit, ÜK hastalarının yaklașık %50’sini ilk iki yıl 

içinde etkilerken, %80’ini ise yașamları boyunca en az bir kez etkilemektedir. Hasta-

ların yaklașık %17’sinde değișen aralıklarla tekrarlayan-iyileșen kronik poșit semp-

tomları gelișebilir. Hastaların %10’unda Crohn benzeri poș hastalığı gelișebilir.(1,2)

Poșit, klinik seyrine, süresine ve tedavi yanıtına göre kategorize edilmektedir. Bu 

sınıflandırma, altta yatan patofizyolojik mekanizmaların anlașılması ve uygun 

terapotik stratejinin seçilmesi açısından kritiktir. Genel olarak süresine göre akut 

(≤4 hafta) ve kronik (>4 hafta); atak sıklığına göre nadir (<3-4 atak/yıl), sık (≥3-4 

yeniden uygulanması sonucunda hastaların yaklașık %80’inde kronik antibiyotik 

bağımlı poșit gelișirken, yanıt vermeyen kalan %10-20’lik grup kronik antibiyotik 

dirençli poșit olarak sınıflandırılmaktadır.(3)

2. Kronik Antibiyotik Bağımlı Poșit (CADP)
Antibiyotik tedavisine yanıt veren ancak antibiyotiklerin kesilmesinden kısa bir süre 

sonra (genellikle birkaç gün ila birkaç hafta içinde) nükseden ve semptomların 

kontrol altına alınması için sıklıkla tekrarlayan veya sürekli antibiyotik tedavisi veya 

diğer ileri tedaviler gerektiren tekrarlayan poșit atakları olarak tanımlanmıștır. 

Tekrarlayan poșiti olan hastalarda inflamasyonu doğrulamak ve alternatif etiyolojile-

ri dıșlamak amacıyla poșun endoskopik olarak değerlendirilmesini önerilmektedir. 

Bu hastaların yönetiminde ana hedef, antibiyotiklerin en düșük etkili dozuyla remis-

yonun sürdürülmesidir. Antimikrobiyal direncin gelișme riskini azaltmak için, 

antibiyotiklerin en düșük etkili dozda (örneğin günde bir kez 500 mg veya günde 

iki kez 250 mg siprofloksasin) aralıklı boșluk dönemleriyle (örneğin ayda yaklașık 

bir hafta ara verilmesi) veya sürekli kullanılabilir. Alternatif olarak, 2-4 haftalık 

aralıklarla farklı antibiyotiklerin (siprofloksasin, metronidazol, rifaksimin, tinidazol) 

dönüșümlü kullanılması da düșünülebilir. Antibiyotikle indüklenen remisyonun 

sürdürülmesinde sekiz sușlu probiyotik formülasyonlarının (örn. De Simone formü-

lasyonu) etkili olduğu gösterilmiștir. Ancak gerçek dünya verilerinde bu probiyotikle-

rin uzun süreli kullanımı, maliyet ve uyum sorunları nedeniyle kısıtlı kalabilmektedir. 

Antibiyotiklerin uzun süreli kullanımından çekinilen veya intoleransı olan hastalarda 

biyolojik ajanlar bir alternatif olarak düșünülmelidir.(1,2,5,7)

3. Kronik Antibiyotik Dirençli Poșit (CARP)
En az 4 haftalık antibiyotik tedavisine rağmen klinik ve endoskopik iyileșme 

sağlanamayan hastalar dirençli poșit olarak tanımlanır. CARP vakalarının 

%20-30’unda tanımlanabilir bir neden vardır. Bu nedenle sekonder nedenler 

(enfeksiyonlar, iskemi, Crohn hastalığı, NSAID kullanımı, radyasyon veya cerrahi/-

teknik) dıșlanmalıdır. AGA, CARP olan hastalarda mesalamin kullanımını destekle-

yen veya karșı çıkan herhangi bir tavsiyede bulunmamaktadır. Vaka kontrollü bir 

çalıșmada, oral mesalamin, ikili antibiyotik tedavisine göre klinik yanıt ve klinik 

remisyon elde etmede daha az etkili olsa da (sırasıyla %50’ye karșı %87,5) CARP 

tedavisinde düșünülebilir. Alternatif olarak, mesalamin lavman da uygulanabilir. 

yon uygulanması önerilir. Disinerjik defekasyon gibi fonksiyonel boșalma sorunlarında 

biofeedback tedavisi enflamasyonun kontrol altına alınmasına yardımcı olur.(1,2,4,7)

9. Diğer Tedaviler
Non-steroid anti-inflamatuar ilaçların kullanımı kronik poșit riskini artırdığı, pre-poș 

ileit,darlık ve ülserelere neden olabileceği için kesinlikle kaçınılmalıdır. Meyve, mikro 

besinler ve fermente edilebilir lif açısından zengin bir diyetin hastalara önerilmesi 

gerekir, çünkü bu durum poșit gelișimini azaltabilir. Yüksek yağlı gıdalar inflamasyo-

nu tetikleyebilir. Akdeniz diyeti poșitli hastalarda fekal kalprotektin seviyelerini 

düșürmede yardımcı olabilir. Poș yetmezliğini önlemek için ideal vücut ağırlığının 

korunması elzemdir. Hiperbarik oksijen tedavisi İskemik özellikler tașıyan veya 

cerrahi komplikasyonlara bağlı dirençli poșit vakalarında ve fistüllerde yararlı 

olabilir. Medikal tedavinin yetersiz kaldığı ağır ve dirençli vakalarda, poșun devre 

dıșı bırakılması (saptırıcı ileostomi) veya tamamen çıkarılması (poș eksizyonu) 

cerrahi seçenek olarak değerlendirilmelidir.

Sonuç olarak poșit yönetimi, klinik ve endoskopik bulguların multidisipliner bir 

yaklașımla değerlendirildiği bir süreçtir. Tedaviye dirençli vakalarda mekanik ve 

fonksiyonel faktörlerin dıșlanması ile hedefe yönelik biyolojik stratejilerin uygulan-

ması, mukozal iyileșmenin sağlanması ve poș bütünlüğünün korunması açısından 

kritik bir öneme sahiptir.

atak/yıl) ve devamlı; antibiyotik yanıtına göre ise antibiyotik yanıtlı, antibiyotik 

bağımlı ve antibiyotiğe dirençli; etyopatogenezine göre idiyopatik veya sekonder 

olarak sınıflandırılır.(1-6)

Poșit belirtileri ileostomi kapatılmasından 6-12 ay sonra ortaya çıkar. Bu nedenle, 

erken belirtileri ameliyat sonrası komplikasyonlara veya poșun yapısal hastalıklarına 

bağlamak daha uygun olur. Poșitin klinik prezentasyonu, asemptomatik hastalıktan 

artmıș dıșkı sıklığı, kanlı-mukuslu dıșkılama, urgency, tenesmus, inkontinans ve 

kramplara kadar değișkenlik göstermektedir. Kanama baskın semptom ise ön 

planda kuffit düșünülmelidir. Kabızlık, tenesmus ve dıșkılama sırasında manuel 

yardıma ihtiyaç duyma gibi semptomların varlığı poș drenaj bozukluğunu gösterebi-

lir. Tanı için klinik semptomlar tek bașına yeterli değildir; çünkü semptomlar ile 

endoskopik/histolojik bulgular her zaman korele olmamaktadır. Poșoskopi ve 

biyopsi, tanının kesinleștirilmesi ve Crohn benzeri poș hastalığı, kuffit veya enfeksi-

yonlar (C. difficile, CMV) gibi ayırıcı tanıların dıșlanması için altın standarttır.(1-5,7)

Kesitsel görüntüleme yöntemleri (örneğin manyetik rezonans görüntüleme ve 

bilgisayar tomografisi) erken postoperatif dönemde olası cerrahi komplikasyonları 

belirlemek ve geç postoperatif dönemde poșun yapısal anormalliklerini, sekonder 

poșiti, Crohn benzeri poș hastalığı ve malignite gibi patolojileri araștırmak için 

kullanılır. Baryum poș defakografisi, dissinerjik dıșkılamanın varlığını göstermek 

için tanısal bir prosedür olarak kullanılabilir.(3)

Hastalık aktivitesinin değerlendirilmesinde genellikle 18 puanlık Poșit Hastalık Aktivite 

İndeksi (PDAI) veya modifiye PDAI (mPDAI) kullanılmaktadır. PDAI skorunun >7 olması 

aktif hastalık ile uyumlu kabul edilirken, klinik subskorun ≤2 ve endoskopik subsko-

run ≤1 olması remisyonu göstermektedir. Modifiye PDAI’de ise > 5 puan aktif 

hastalık lehine değerlendirilmekte olup, bazal değere göre ≥2 puanlık azalma tedavi 

yanıtı olarak kabul edilmektedir.(1,4,7) Poș fonksiyonunun değerlendirilmesinde ise 15 

puanlık Öresland skoru kullanılmaktadır. Bu skora göre 0-3 puan arası iyi poș fonksi-

yonunu, 4-6 puan arası orta derecede bozulmuș fonksiyonu, ≥7 puan ise belirgin 

derecede kötü poș fonksiyonunu göstermektedir.(8) Öresland skoru PDAI’den farklı 

olarak daha çok klinik ve fonksiyonel duruma odaklanır; endoskopik veya histolojik 

verileri içermez. PDAI skoru Tablo 2’de, Öresland skoru ise Tablo 3’te sunulmuștur.

TEDAVİ STRATEJİLERİ 

1. Akut İdiyopatik Poșit 
Akut idiyopatik poșitte semptomlar ani bașlangıçlı olup 4 haftadan kısa sürer. İlk 

basamak tedavi antibiyotiklerdir. Siprofloksasin (Günde 2 kez 500 mg) veya Metro-

nidazol (Günde 2-3 kez 500 mg) 2 hafta süreyle önerilir. Siprofloksasinin, metroni-

dazole kıyasla daha yüksek remisyon oranları sağladığı ve daha iyi tolere edildiği 

(daha az bulantı, metalik tat ve periferik nöropati riski) gösterilmiștir. Çoğu hasta 

antibiyotik bașlangıcından sonraki 3 gün içinde klinik iyileșme gösterir. İlk antibiyoti-

ğe yanıt alınamazsa, tedavi süresi 4 haftaya uzatılabilir veya farklı bir antibiyotik 

(Amoksisilin/Klavulanik asit, Rifaksimin, Tinidazol) denenebilir. Șiddetli ataklarda 

siprofloksasin ve metronidazol kombinasyonu kullanılabilir. Oral vankomisin (günde 

2 kez 125 mg), özellikle diğer tedavilere dirençli veya primer sklerozan kolanjit ile 

ilișkili poșit durumlarında etkili bir seçenektir. Akut atağın tedavisinde veya 

önlenmesinde probiyotiklerin etkinliği sınırlı olup kanıt düzeyi düșüktür; bu nedenle 

probiyotiklerin rutin kullanımları önerilmemektedir.(1-3,5,6,9)

Hastaların yaklașık %80’i 2-4 haftalık antibiyotik tedavisine yanıt verirken, 

%7-20’sinde nüks görülmektedir. Nüks eden olgularda antibiyotik tedavisinin 
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Sülfasalazin, sülfan bileșenlerinin potansiyel antimikrobiyal etkisi nedeniyle seyrek 

akut poșit atakları olan hastalarda etkili olabilirken, kronik antibiyotik dirençli poșit 

hastalarında etkinliği bilinmemektedir. Oral kontrollü salınımlı Budesonid (9 

mg/gün) terminal ileumda salınması ve bu segmentin poș olușturulmasında kullanı-

lan bağırsak bölümü olması nedeniyle dirençli vakalarda remisyon indüksiyonu için 

diğer kortikosteroidler yerine önerilen bir seçenektir. 8 haftalık budesonid tedavisiy-

le %75 oranında remisyon bildirilmiștir. Poșta inflamasyonun objektif olarak 

gösterildiği CARP’lı hastalarda, immünsüpresif tedavilere geçmeden önce kortikos-

teroid kullanımı veya kortikosteroidlere yanıt alınması zorunlu değildir. İmmünomo-

dülatörlerin, gerek bağımsız olarak gerekse biyolojik ajanlarla birlikte kullanıldığın-

da, CARP için indüksiyon tedavisi olarak etkinliğine dair kesin bir değerlendirme 

yapmaya yetecek veri bulunmamaktadır. Bununla birlikte, remisyonun sürdürülmesi 

için bir seçenek olarak kullanılabilirler. Vedolizumab, EARNEST çalıșması ile kronik 

poșit tedavisinde etkinliği kanıtlanmıș tek biyolojik ajandır ve CARP hastalarında 

genellikle ilk seçenek biyolojik olarak kabul edilir. 14. haftada %31 remisyon oranı 

sağlamıștır. Anti-TNF Ajanlar (İnfliximab, Adalimumab) özellikle Crohn benzeri poș 

hastalığı olanlarda veya vedolizumaba yanıt vermeyenlerde kullanılır. ÜK için 

kolektomi öncesi bu ajanlara dirençli olunması, poșit tedavisinde mutlaka bașarısız 

olunacağı anlamına gelmez; ancak yanıt olasılığı daha düșük olabilir. Ustekinumab, 

CARP ve Crohn benzeri fenotiplerde %50-60 oranında klinik yanıt oranları göster-

miștir. Tofasitinib ve upadasitinib gibi JAK inhibitörleri de kullanılabilmektedir. 

Hiperbarik oksijen tedavisi, iskemik özellikler tașıyan veya cerrahi komplikasyonlara 

bağlı dirençli poșit vakalarında veya fistüllerde yararlı olabilir.(1,3-5,7,9)

4. Crohn Benzeri Poș Hastalığı (CLDP)
IPAA cerrahisinin son așamasından en az 12 ay sonra gelișen anastomoz alanından 

bağımsız perianal veya bașka bir fistül, poș gövdesinde veya pre-poș ileumda 

darlık, pre-poș ileitinin varlığı olarak tanımlanır. Fistül gelișim zamanı, cerrahi 

nedenleri veya CLDP’yi ayırt etmede önemlidir. Ameliyat sonrası erken dönemde 

gelișen fistüller cerrahi nedenlerle, 6-12 ay sonra gelișen fistüller ise Crohn hastalı-

ğıyla ilișkilidir. Pre-poș ileit tanısı için kriterler Uluslararası İleal Poș Konsorsiyumu 

tarafından belirlenmiștir. Bunlar arasında, geç dönemde (ileostominin kapatılmasın-

dan 6-12 ay sonra) fistül ve apse gelișimi, striktürler, ayrıca poș veya ince bağırsak-

ta segmental ya da atlamalı lezyonlar yer almaktadır. Bununla birlikte, kript rüptürü-

ileit, CARP’ye dönülüm ve daha șiddetli inflamasyon gözlenir. Endoskopik değerlen-

dirmede "patulous" (açık/gevșek) poș giriși ve sıklıkla 10 cm’den uzun enterit 

segmenti görülür. Bașlangıç tedavisi olarak siprofloksasin, metronidazol veya 

bunların bir kombinasyonu önerilse de, bazı otoriteler ilk basamak tedavi olarak 

oral vankomisini (500-1000 mg/gün) önermektedir. Tedavide oral ve topikal 

mesalamin, oral budesonid ve anti-TNF ajanları uygulanır.(2,3,5,7)

7.İskemi İlișkili Poșit
Kronik poșit semptomları ile birlikte poșoskopide tek bir bölgede iyi sınırlanmıș, 

asimetrik ve lokalize bir inflamasyon alanı görüldüğünde iskemik poșit düșünülmeli-

dir. Histolojide ekstraselüler hemosiderin birikimi ile karakterizedir. Distal ileumu 

besleyen vasküler yapılarda gerilme veya hasar, mezenterik gerilme veya torsiyon 

iskemik poșit olasılığını artırır. Erkekler, obez bireyler ve ameliyat sonrası așırı kilo 

alanlar daha yüksek risk altındadır. Birincil tedavi yöntemi olarak kullanılmalarına 

rağmen, antibiyotiklerin etkinliği oldukça sınırlıdır. Șiddetli vakalarda hiperbarik 

oksijen tedavisi (oksidatif stresi azaltarak ve doku hipoksisini düzelterek iyileșmeyi 

destekler) veya cerrahi müdahale (re-poș ameliyatı) gerekebilir.(2-4)

8. Enfeksiyon İlișkili Poșit
Tekrarlayan poșit oluștuğunda, enfeksiyöz poșit dikkate alınmalıdır. Endoskopik 

bulgular spesifik değildir. C. difficile’ye bağlı poșit vakalarında nadiren psödomemb-

ranlar bulunur. Tanı için dıșkıda C. difficile toksin A ve B değerlendirilmelidir. 

Obezite, erkek cinsiyet, ameliyat öncesi antibiyotik kullanımı ve yakın zamanda 

hastaneye yatıș öyküsü risk faktörleri olarak kabul edilebilir. Oral vankomisin ilk 

basamak tedavi olarak önerilmiștir. CMV enfeksiyonu özellikle immunsuprese poșitli 

hastalarda enfeksiyona neden olur ve CMV koliti gibi edilir gansiklovir, valgansiklovir 

ile tedavi edilir.(2,3,9)

8.Fekal Staz İlișkili Poșit
İleoanal poș yapısında meydana gelen fekal staz, mukozal enflamasyonun önemli bir 

tetikleyicisidir. Moleküler düzeyde, IL-10 ve TLR4 sinyal yollarındaki bozukluklar, staz 

kaynaklı enflamatuar yanıtı șiddetlendirmektedir. Stazın altında yatan mekanik veya 

fonksiyonel nedenlerin düzeltilmesi, enflamasyonun geriletilmesinde temeldir. Poș 

çıkıșında striktür gibi mekanik obstruksiyon saptanan vakalarda endoskopik dilatas-

ne bağlı olmayan, J poșun tüm anatomik bölgelerinden alınan biyopsilerde non-ka-

zeifiye granülomların saptanması da bu bulgular arasında bulunmaktadır. Görüntü-

leme ile saptanan transmural inflamasyon, CLDP’ye özgü değildir; diğer etiyolojiler-

den kaynaklanan kronik poș iltihabında da ortaya çıkabilir. CLDP inflamatuar, 

fistülizan ve striktüran olmak üzere 3 farklı klinik ile ortaya çıkar. Tedavisi Crohn 

hastalığına benzer șekilde immünmodülatörler, biyolojik ajanlar ile yapılır. Oral ve 

topikal 5-ASA preparatları, CLDP tedavisi için önerilmez. Crohn-benzeri poș hastalı-

ğı tedavisinde kortikosteroidlerin etkinliği veya güvenliği hakkında herhangi bir 

çalıșma bulunmamaktadır. Ancak luminal CH hastalarında sistemik steroidlerin ve 

yüksek ilk geçiș metabolizmasına sahip kontrollü ileal salınımlı budesonid gibi 

kortikosteroidlerin etkinliği ile ilgili geniș deneyim ve kanıtlar göz önüne alındığında, 

bu ilaçların Crohn-benzeri poș hastalığı yönetiminde muhtemelen etkili olduğu 

düșünülmektedir. Biyolojik ajanlar, alternatif etiyolojilerden kaynaklanan CARP 

vakalarına kıyasla CLDP vakalarında daha yüksek etkinlik göstermektedir. Striktürü 

olan hastalarda endoskopik balon dilatasyonu, striktüroplasti gibi müdahaleler 

uygulanır. Fistül bulunan hastalar için tedavi yaklașımı, klasik Crohn hastalığı ile 

aynıdır. Bununla birlikte, vakaların %12,4 ila %15’inde kalıcı ileostomiye geri dönül-

mekte olup, poș kaybının en yaygın nedeni CLDP’dir. Bazı hastalarda ise Crohn 

benzeri poș hastalığı ile birlikte kronik antibiyotik yanıtlı poșit olabilir; bu hastalarda 

semptom yönetimi için immünsupresif tedavi uygulanırken aralıklı antibiyotik 

kullanımı gerekebilir.(1-3,9)

5.Kuffit
Klasik kuffit, IPAA sonrası kalan rektal mukoza bölgesindeki inflamasyondur. En 

belirgin semptom kanamadır. Normal poș mukozası ve poș öncesi ileum, klasik 

kuffit vakalarının özellikleridir. Bununla birlikte, kuffit ve poșitin birlikte görülmesi 

de söz konusudur. Tedavisinde topikal mezalamin veya topikal steroidler ilk tercihtir. 

Refrakter kuffiti olan hastalarda ülseratif kolit tedavisi için onaylanmıș immünsupre-

sif tedaviler kullanılabilir. Non-Klasik Kuffit iskemi veya prolapsus kaynaklıdır ve 

nedene yönelik tedavi gerektirir.(1-3)

6. Primer Sklerozan Kolanjit İlișkili Poșit
Primer sklerozan kolanjiti (PSK) olan hastalarda poșit riski 4 kat daha fazladır ve 

bu vakalar genellikle daha agresif bir seyir izler. PSK ilișkili poșitte daha sık pre-poș 
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Restoratif proktokolektomi ve ileal poș-anal anastomoz (IPAA), medikal tedaviye 

dirençli ÜK’de, ÜK ile ilișkili kolorektal neoplazide, perianal hastalığı olmayan izole 

kolon tutulumu olan Crohn hastalığında ve ailesel polipozis koli tanısı konmuș 

bireylerde kolorektal kanser gelișme olasılığını azaltma amacıyla tercih edilen 

cerrahi prosedürdür. Bu prosedür, hastaların yașam kalitesini artırsa da yapısal ve 

inflamatuar poș hastalıkları yaygındır.(1-3) Poș hastalıkları Tablo 1’de verilmiștir.

Poșit en yaygın inflamatuar komplikasyon olup cerrahi sonrası değișen bağırsak 

anatomisi, fekal staz, mukozal iskemi, mikrobiyota değișiklikleri, genetik yatkınlık 

ve immün disregülasyonun rol oynadığı kompleks kronik süreçleri içeren geniș bir 

patofizyolojik spektruma sahiptir. Poșit, ÜK hastalarının yaklașık %50’sini ilk iki yıl 

içinde etkilerken, %80’ini ise yașamları boyunca en az bir kez etkilemektedir. Hasta-

ların yaklașık %17’sinde değișen aralıklarla tekrarlayan-iyileșen kronik poșit semp-

tomları gelișebilir. Hastaların %10’unda Crohn benzeri poș hastalığı gelișebilir.(1,2)

Poșit, klinik seyrine, süresine ve tedavi yanıtına göre kategorize edilmektedir. Bu 

sınıflandırma, altta yatan patofizyolojik mekanizmaların anlașılması ve uygun 

terapotik stratejinin seçilmesi açısından kritiktir. Genel olarak süresine göre akut 

(≤4 hafta) ve kronik (>4 hafta); atak sıklığına göre nadir (<3-4 atak/yıl), sık (≥3-4 

yeniden uygulanması sonucunda hastaların yaklașık %80’inde kronik antibiyotik 

bağımlı poșit gelișirken, yanıt vermeyen kalan %10-20’lik grup kronik antibiyotik 

dirençli poșit olarak sınıflandırılmaktadır.(3)

2. Kronik Antibiyotik Bağımlı Poșit (CADP)
Antibiyotik tedavisine yanıt veren ancak antibiyotiklerin kesilmesinden kısa bir süre 

sonra (genellikle birkaç gün ila birkaç hafta içinde) nükseden ve semptomların 

kontrol altına alınması için sıklıkla tekrarlayan veya sürekli antibiyotik tedavisi veya 

diğer ileri tedaviler gerektiren tekrarlayan poșit atakları olarak tanımlanmıștır. 

Tekrarlayan poșiti olan hastalarda inflamasyonu doğrulamak ve alternatif etiyolojile-

ri dıșlamak amacıyla poșun endoskopik olarak değerlendirilmesini önerilmektedir. 

Bu hastaların yönetiminde ana hedef, antibiyotiklerin en düșük etkili dozuyla remis-

yonun sürdürülmesidir. Antimikrobiyal direncin gelișme riskini azaltmak için, 

antibiyotiklerin en düșük etkili dozda (örneğin günde bir kez 500 mg veya günde 

iki kez 250 mg siprofloksasin) aralıklı boșluk dönemleriyle (örneğin ayda yaklașık 

bir hafta ara verilmesi) veya sürekli kullanılabilir. Alternatif olarak, 2-4 haftalık 

aralıklarla farklı antibiyotiklerin (siprofloksasin, metronidazol, rifaksimin, tinidazol) 

dönüșümlü kullanılması da düșünülebilir. Antibiyotikle indüklenen remisyonun 

sürdürülmesinde sekiz sușlu probiyotik formülasyonlarının (örn. De Simone formü-

lasyonu) etkili olduğu gösterilmiștir. Ancak gerçek dünya verilerinde bu probiyotikle-

rin uzun süreli kullanımı, maliyet ve uyum sorunları nedeniyle kısıtlı kalabilmektedir. 

Antibiyotiklerin uzun süreli kullanımından çekinilen veya intoleransı olan hastalarda 

biyolojik ajanlar bir alternatif olarak düșünülmelidir.(1,2,5,7)

3. Kronik Antibiyotik Dirençli Poșit (CARP)
En az 4 haftalık antibiyotik tedavisine rağmen klinik ve endoskopik iyileșme 

sağlanamayan hastalar dirençli poșit olarak tanımlanır. CARP vakalarının 

%20-30’unda tanımlanabilir bir neden vardır. Bu nedenle sekonder nedenler 

(enfeksiyonlar, iskemi, Crohn hastalığı, NSAID kullanımı, radyasyon veya cerrahi/-

teknik) dıșlanmalıdır. AGA, CARP olan hastalarda mesalamin kullanımını destekle-

yen veya karșı çıkan herhangi bir tavsiyede bulunmamaktadır. Vaka kontrollü bir 

çalıșmada, oral mesalamin, ikili antibiyotik tedavisine göre klinik yanıt ve klinik 

remisyon elde etmede daha az etkili olsa da (sırasıyla %50’ye karșı %87,5) CARP 

tedavisinde düșünülebilir. Alternatif olarak, mesalamin lavman da uygulanabilir. 
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yon uygulanması önerilir. Disinerjik defekasyon gibi fonksiyonel boșalma sorunlarında 

biofeedback tedavisi enflamasyonun kontrol altına alınmasına yardımcı olur.(1,2,4,7)

9. Diğer Tedaviler
Non-steroid anti-inflamatuar ilaçların kullanımı kronik poșit riskini artırdığı, pre-poș 

ileit,darlık ve ülserelere neden olabileceği için kesinlikle kaçınılmalıdır. Meyve, mikro 

besinler ve fermente edilebilir lif açısından zengin bir diyetin hastalara önerilmesi 

gerekir, çünkü bu durum poșit gelișimini azaltabilir. Yüksek yağlı gıdalar inflamasyo-

nu tetikleyebilir. Akdeniz diyeti poșitli hastalarda fekal kalprotektin seviyelerini 

düșürmede yardımcı olabilir. Poș yetmezliğini önlemek için ideal vücut ağırlığının 

korunması elzemdir. Hiperbarik oksijen tedavisi İskemik özellikler tașıyan veya 

cerrahi komplikasyonlara bağlı dirençli poșit vakalarında ve fistüllerde yararlı 

olabilir. Medikal tedavinin yetersiz kaldığı ağır ve dirençli vakalarda, poșun devre 

dıșı bırakılması (saptırıcı ileostomi) veya tamamen çıkarılması (poș eksizyonu) 

cerrahi seçenek olarak değerlendirilmelidir.

Sonuç olarak poșit yönetimi, klinik ve endoskopik bulguların multidisipliner bir 

yaklașımla değerlendirildiği bir süreçtir. Tedaviye dirençli vakalarda mekanik ve 

fonksiyonel faktörlerin dıșlanması ile hedefe yönelik biyolojik stratejilerin uygulan-

ması, mukozal iyileșmenin sağlanması ve poș bütünlüğünün korunması açısından 

kritik bir öneme sahiptir.

atak/yıl) ve devamlı; antibiyotik yanıtına göre ise antibiyotik yanıtlı, antibiyotik 

bağımlı ve antibiyotiğe dirençli; etyopatogenezine göre idiyopatik veya sekonder 

olarak sınıflandırılır.(1-6)

Poșit belirtileri ileostomi kapatılmasından 6-12 ay sonra ortaya çıkar. Bu nedenle, 

erken belirtileri ameliyat sonrası komplikasyonlara veya poșun yapısal hastalıklarına 

bağlamak daha uygun olur. Poșitin klinik prezentasyonu, asemptomatik hastalıktan 

artmıș dıșkı sıklığı, kanlı-mukuslu dıșkılama, urgency, tenesmus, inkontinans ve 

kramplara kadar değișkenlik göstermektedir. Kanama baskın semptom ise ön 

planda kuffit düșünülmelidir. Kabızlık, tenesmus ve dıșkılama sırasında manuel 

yardıma ihtiyaç duyma gibi semptomların varlığı poș drenaj bozukluğunu gösterebi-

lir. Tanı için klinik semptomlar tek bașına yeterli değildir; çünkü semptomlar ile 

endoskopik/histolojik bulgular her zaman korele olmamaktadır. Poșoskopi ve 

biyopsi, tanının kesinleștirilmesi ve Crohn benzeri poș hastalığı, kuffit veya enfeksi-

yonlar (C. difficile, CMV) gibi ayırıcı tanıların dıșlanması için altın standarttır.(1-5,7)

Kesitsel görüntüleme yöntemleri (örneğin manyetik rezonans görüntüleme ve 

bilgisayar tomografisi) erken postoperatif dönemde olası cerrahi komplikasyonları 

belirlemek ve geç postoperatif dönemde poșun yapısal anormalliklerini, sekonder 

poșiti, Crohn benzeri poș hastalığı ve malignite gibi patolojileri araștırmak için 

kullanılır. Baryum poș defakografisi, dissinerjik dıșkılamanın varlığını göstermek 

için tanısal bir prosedür olarak kullanılabilir.(3)

Hastalık aktivitesinin değerlendirilmesinde genellikle 18 puanlık Poșit Hastalık Aktivite 

İndeksi (PDAI) veya modifiye PDAI (mPDAI) kullanılmaktadır. PDAI skorunun >7 olması 

aktif hastalık ile uyumlu kabul edilirken, klinik subskorun ≤2 ve endoskopik subsko-

run ≤1 olması remisyonu göstermektedir. Modifiye PDAI’de ise > 5 puan aktif 

hastalık lehine değerlendirilmekte olup, bazal değere göre ≥2 puanlık azalma tedavi 

yanıtı olarak kabul edilmektedir.(1,4,7) Poș fonksiyonunun değerlendirilmesinde ise 15 

puanlık Öresland skoru kullanılmaktadır. Bu skora göre 0-3 puan arası iyi poș fonksi-

yonunu, 4-6 puan arası orta derecede bozulmuș fonksiyonu, ≥7 puan ise belirgin 

derecede kötü poș fonksiyonunu göstermektedir.(8) Öresland skoru PDAI’den farklı 

olarak daha çok klinik ve fonksiyonel duruma odaklanır; endoskopik veya histolojik 

verileri içermez. PDAI skoru Tablo 2’de, Öresland skoru ise Tablo 3’te sunulmuștur.

TEDAVİ STRATEJİLERİ 

1. Akut İdiyopatik Poșit 
Akut idiyopatik poșitte semptomlar ani bașlangıçlı olup 4 haftadan kısa sürer. İlk 

basamak tedavi antibiyotiklerdir. Siprofloksasin (Günde 2 kez 500 mg) veya Metro-

nidazol (Günde 2-3 kez 500 mg) 2 hafta süreyle önerilir. Siprofloksasinin, metroni-

dazole kıyasla daha yüksek remisyon oranları sağladığı ve daha iyi tolere edildiği 

(daha az bulantı, metalik tat ve periferik nöropati riski) gösterilmiștir. Çoğu hasta 

antibiyotik bașlangıcından sonraki 3 gün içinde klinik iyileșme gösterir. İlk antibiyoti-

ğe yanıt alınamazsa, tedavi süresi 4 haftaya uzatılabilir veya farklı bir antibiyotik 

(Amoksisilin/Klavulanik asit, Rifaksimin, Tinidazol) denenebilir. Șiddetli ataklarda 

siprofloksasin ve metronidazol kombinasyonu kullanılabilir. Oral vankomisin (günde 

2 kez 125 mg), özellikle diğer tedavilere dirençli veya primer sklerozan kolanjit ile 

ilișkili poșit durumlarında etkili bir seçenektir. Akut atağın tedavisinde veya 

önlenmesinde probiyotiklerin etkinliği sınırlı olup kanıt düzeyi düșüktür; bu nedenle 

probiyotiklerin rutin kullanımları önerilmemektedir.(1-3,5,6,9)

Hastaların yaklașık %80’i 2-4 haftalık antibiyotik tedavisine yanıt verirken, 

%7-20’sinde nüks görülmektedir. Nüks eden olgularda antibiyotik tedavisinin 

Sülfasalazin, sülfan bileșenlerinin potansiyel antimikrobiyal etkisi nedeniyle seyrek 

akut poșit atakları olan hastalarda etkili olabilirken, kronik antibiyotik dirençli poșit 

hastalarında etkinliği bilinmemektedir. Oral kontrollü salınımlı Budesonid (9 

mg/gün) terminal ileumda salınması ve bu segmentin poș olușturulmasında kullanı-

lan bağırsak bölümü olması nedeniyle dirençli vakalarda remisyon indüksiyonu için 

diğer kortikosteroidler yerine önerilen bir seçenektir. 8 haftalık budesonid tedavisiy-

le %75 oranında remisyon bildirilmiștir. Poșta inflamasyonun objektif olarak 

gösterildiği CARP’lı hastalarda, immünsüpresif tedavilere geçmeden önce kortikos-

teroid kullanımı veya kortikosteroidlere yanıt alınması zorunlu değildir. İmmünomo-

dülatörlerin, gerek bağımsız olarak gerekse biyolojik ajanlarla birlikte kullanıldığın-

da, CARP için indüksiyon tedavisi olarak etkinliğine dair kesin bir değerlendirme 

yapmaya yetecek veri bulunmamaktadır. Bununla birlikte, remisyonun sürdürülmesi 

için bir seçenek olarak kullanılabilirler. Vedolizumab, EARNEST çalıșması ile kronik 

poșit tedavisinde etkinliği kanıtlanmıș tek biyolojik ajandır ve CARP hastalarında 

genellikle ilk seçenek biyolojik olarak kabul edilir. 14. haftada %31 remisyon oranı 

sağlamıștır. Anti-TNF Ajanlar (İnfliximab, Adalimumab) özellikle Crohn benzeri poș 

hastalığı olanlarda veya vedolizumaba yanıt vermeyenlerde kullanılır. ÜK için 

kolektomi öncesi bu ajanlara dirençli olunması, poșit tedavisinde mutlaka bașarısız 

olunacağı anlamına gelmez; ancak yanıt olasılığı daha düșük olabilir. Ustekinumab, 

CARP ve Crohn benzeri fenotiplerde %50-60 oranında klinik yanıt oranları göster-

miștir. Tofasitinib ve upadasitinib gibi JAK inhibitörleri de kullanılabilmektedir. 

Hiperbarik oksijen tedavisi, iskemik özellikler tașıyan veya cerrahi komplikasyonlara 

bağlı dirençli poșit vakalarında veya fistüllerde yararlı olabilir.(1,3-5,7,9)

4. Crohn Benzeri Poș Hastalığı (CLDP)
IPAA cerrahisinin son așamasından en az 12 ay sonra gelișen anastomoz alanından 

bağımsız perianal veya bașka bir fistül, poș gövdesinde veya pre-poș ileumda 

darlık, pre-poș ileitinin varlığı olarak tanımlanır. Fistül gelișim zamanı, cerrahi 

nedenleri veya CLDP’yi ayırt etmede önemlidir. Ameliyat sonrası erken dönemde 

gelișen fistüller cerrahi nedenlerle, 6-12 ay sonra gelișen fistüller ise Crohn hastalı-

ğıyla ilișkilidir. Pre-poș ileit tanısı için kriterler Uluslararası İleal Poș Konsorsiyumu 

tarafından belirlenmiștir. Bunlar arasında, geç dönemde (ileostominin kapatılmasın-

dan 6-12 ay sonra) fistül ve apse gelișimi, striktürler, ayrıca poș veya ince bağırsak-

ta segmental ya da atlamalı lezyonlar yer almaktadır. Bununla birlikte, kript rüptürü-

ileit, CARP’ye dönülüm ve daha șiddetli inflamasyon gözlenir. Endoskopik değerlen-

dirmede "patulous" (açık/gevșek) poș giriși ve sıklıkla 10 cm’den uzun enterit 

segmenti görülür. Bașlangıç tedavisi olarak siprofloksasin, metronidazol veya 

bunların bir kombinasyonu önerilse de, bazı otoriteler ilk basamak tedavi olarak 

oral vankomisini (500-1000 mg/gün) önermektedir. Tedavide oral ve topikal 

mesalamin, oral budesonid ve anti-TNF ajanları uygulanır.(2,3,5,7)

7.İskemi İlișkili Poșit
Kronik poșit semptomları ile birlikte poșoskopide tek bir bölgede iyi sınırlanmıș, 

asimetrik ve lokalize bir inflamasyon alanı görüldüğünde iskemik poșit düșünülmeli-

dir. Histolojide ekstraselüler hemosiderin birikimi ile karakterizedir. Distal ileumu 

besleyen vasküler yapılarda gerilme veya hasar, mezenterik gerilme veya torsiyon 

iskemik poșit olasılığını artırır. Erkekler, obez bireyler ve ameliyat sonrası așırı kilo 

alanlar daha yüksek risk altındadır. Birincil tedavi yöntemi olarak kullanılmalarına 

rağmen, antibiyotiklerin etkinliği oldukça sınırlıdır. Șiddetli vakalarda hiperbarik 

oksijen tedavisi (oksidatif stresi azaltarak ve doku hipoksisini düzelterek iyileșmeyi 

destekler) veya cerrahi müdahale (re-poș ameliyatı) gerekebilir.(2-4)

8. Enfeksiyon İlișkili Poșit
Tekrarlayan poșit oluștuğunda, enfeksiyöz poșit dikkate alınmalıdır. Endoskopik 

bulgular spesifik değildir. C. difficile’ye bağlı poșit vakalarında nadiren psödomemb-

ranlar bulunur. Tanı için dıșkıda C. difficile toksin A ve B değerlendirilmelidir. 

Obezite, erkek cinsiyet, ameliyat öncesi antibiyotik kullanımı ve yakın zamanda 

hastaneye yatıș öyküsü risk faktörleri olarak kabul edilebilir. Oral vankomisin ilk 

basamak tedavi olarak önerilmiștir. CMV enfeksiyonu özellikle immunsuprese poșitli 

hastalarda enfeksiyona neden olur ve CMV koliti gibi edilir gansiklovir, valgansiklovir 

ile tedavi edilir.(2,3,9)

8.Fekal Staz İlișkili Poșit
İleoanal poș yapısında meydana gelen fekal staz, mukozal enflamasyonun önemli bir 

tetikleyicisidir. Moleküler düzeyde, IL-10 ve TLR4 sinyal yollarındaki bozukluklar, staz 

kaynaklı enflamatuar yanıtı șiddetlendirmektedir. Stazın altında yatan mekanik veya 

fonksiyonel nedenlerin düzeltilmesi, enflamasyonun geriletilmesinde temeldir. Poș 

çıkıșında striktür gibi mekanik obstruksiyon saptanan vakalarda endoskopik dilatas-

ne bağlı olmayan, J poșun tüm anatomik bölgelerinden alınan biyopsilerde non-ka-

zeifiye granülomların saptanması da bu bulgular arasında bulunmaktadır. Görüntü-

leme ile saptanan transmural inflamasyon, CLDP’ye özgü değildir; diğer etiyolojiler-

den kaynaklanan kronik poș iltihabında da ortaya çıkabilir. CLDP inflamatuar, 

fistülizan ve striktüran olmak üzere 3 farklı klinik ile ortaya çıkar. Tedavisi Crohn 

hastalığına benzer șekilde immünmodülatörler, biyolojik ajanlar ile yapılır. Oral ve 

topikal 5-ASA preparatları, CLDP tedavisi için önerilmez. Crohn-benzeri poș hastalı-

ğı tedavisinde kortikosteroidlerin etkinliği veya güvenliği hakkında herhangi bir 

çalıșma bulunmamaktadır. Ancak luminal CH hastalarında sistemik steroidlerin ve 

yüksek ilk geçiș metabolizmasına sahip kontrollü ileal salınımlı budesonid gibi 

kortikosteroidlerin etkinliği ile ilgili geniș deneyim ve kanıtlar göz önüne alındığında, 

bu ilaçların Crohn-benzeri poș hastalığı yönetiminde muhtemelen etkili olduğu 

düșünülmektedir. Biyolojik ajanlar, alternatif etiyolojilerden kaynaklanan CARP 

vakalarına kıyasla CLDP vakalarında daha yüksek etkinlik göstermektedir. Striktürü 

olan hastalarda endoskopik balon dilatasyonu, striktüroplasti gibi müdahaleler 

uygulanır. Fistül bulunan hastalar için tedavi yaklașımı, klasik Crohn hastalığı ile 

aynıdır. Bununla birlikte, vakaların %12,4 ila %15’inde kalıcı ileostomiye geri dönül-

mekte olup, poș kaybının en yaygın nedeni CLDP’dir. Bazı hastalarda ise Crohn 

benzeri poș hastalığı ile birlikte kronik antibiyotik yanıtlı poșit olabilir; bu hastalarda 

semptom yönetimi için immünsupresif tedavi uygulanırken aralıklı antibiyotik 

kullanımı gerekebilir.(1-3,9)

5.Kuffit
Klasik kuffit, IPAA sonrası kalan rektal mukoza bölgesindeki inflamasyondur. En 

belirgin semptom kanamadır. Normal poș mukozası ve poș öncesi ileum, klasik 

kuffit vakalarının özellikleridir. Bununla birlikte, kuffit ve poșitin birlikte görülmesi 

de söz konusudur. Tedavisinde topikal mezalamin veya topikal steroidler ilk tercihtir. 

Refrakter kuffiti olan hastalarda ülseratif kolit tedavisi için onaylanmıș immünsupre-

sif tedaviler kullanılabilir. Non-Klasik Kuffit iskemi veya prolapsus kaynaklıdır ve 

nedene yönelik tedavi gerektirir.(1-3)

6. Primer Sklerozan Kolanjit İlișkili Poșit
Primer sklerozan kolanjiti (PSK) olan hastalarda poșit riski 4 kat daha fazladır ve 

bu vakalar genellikle daha agresif bir seyir izler. PSK ilișkili poșitte daha sık pre-poș 
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Restoratif proktokolektomi ve ileal poș-anal anastomoz (IPAA), medikal tedaviye 

dirençli ÜK’de, ÜK ile ilișkili kolorektal neoplazide, perianal hastalığı olmayan izole 

kolon tutulumu olan Crohn hastalığında ve ailesel polipozis koli tanısı konmuș 

bireylerde kolorektal kanser gelișme olasılığını azaltma amacıyla tercih edilen 

cerrahi prosedürdür. Bu prosedür, hastaların yașam kalitesini artırsa da yapısal ve 

inflamatuar poș hastalıkları yaygındır.(1-3) Poș hastalıkları Tablo 1’de verilmiștir.

Poșit en yaygın inflamatuar komplikasyon olup cerrahi sonrası değișen bağırsak 

anatomisi, fekal staz, mukozal iskemi, mikrobiyota değișiklikleri, genetik yatkınlık 

ve immün disregülasyonun rol oynadığı kompleks kronik süreçleri içeren geniș bir 

patofizyolojik spektruma sahiptir. Poșit, ÜK hastalarının yaklașık %50’sini ilk iki yıl 

içinde etkilerken, %80’ini ise yașamları boyunca en az bir kez etkilemektedir. Hasta-

ların yaklașık %17’sinde değișen aralıklarla tekrarlayan-iyileșen kronik poșit semp-

tomları gelișebilir. Hastaların %10’unda Crohn benzeri poș hastalığı gelișebilir.(1,2)

Poșit, klinik seyrine, süresine ve tedavi yanıtına göre kategorize edilmektedir. Bu 

sınıflandırma, altta yatan patofizyolojik mekanizmaların anlașılması ve uygun 

terapotik stratejinin seçilmesi açısından kritiktir. Genel olarak süresine göre akut 

(≤4 hafta) ve kronik (>4 hafta); atak sıklığına göre nadir (<3-4 atak/yıl), sık (≥3-4 

yeniden uygulanması sonucunda hastaların yaklașık %80’inde kronik antibiyotik 

bağımlı poșit gelișirken, yanıt vermeyen kalan %10-20’lik grup kronik antibiyotik 

dirençli poșit olarak sınıflandırılmaktadır.(3)

2. Kronik Antibiyotik Bağımlı Poșit (CADP)
Antibiyotik tedavisine yanıt veren ancak antibiyotiklerin kesilmesinden kısa bir süre 

sonra (genellikle birkaç gün ila birkaç hafta içinde) nükseden ve semptomların 

kontrol altına alınması için sıklıkla tekrarlayan veya sürekli antibiyotik tedavisi veya 

diğer ileri tedaviler gerektiren tekrarlayan poșit atakları olarak tanımlanmıștır. 

Tekrarlayan poșiti olan hastalarda inflamasyonu doğrulamak ve alternatif etiyolojile-

ri dıșlamak amacıyla poșun endoskopik olarak değerlendirilmesini önerilmektedir. 

Bu hastaların yönetiminde ana hedef, antibiyotiklerin en düșük etkili dozuyla remis-

yonun sürdürülmesidir. Antimikrobiyal direncin gelișme riskini azaltmak için, 

antibiyotiklerin en düșük etkili dozda (örneğin günde bir kez 500 mg veya günde 

iki kez 250 mg siprofloksasin) aralıklı boșluk dönemleriyle (örneğin ayda yaklașık 

bir hafta ara verilmesi) veya sürekli kullanılabilir. Alternatif olarak, 2-4 haftalık 

aralıklarla farklı antibiyotiklerin (siprofloksasin, metronidazol, rifaksimin, tinidazol) 

dönüșümlü kullanılması da düșünülebilir. Antibiyotikle indüklenen remisyonun 

sürdürülmesinde sekiz sușlu probiyotik formülasyonlarının (örn. De Simone formü-

lasyonu) etkili olduğu gösterilmiștir. Ancak gerçek dünya verilerinde bu probiyotikle-

rin uzun süreli kullanımı, maliyet ve uyum sorunları nedeniyle kısıtlı kalabilmektedir. 

Antibiyotiklerin uzun süreli kullanımından çekinilen veya intoleransı olan hastalarda 

biyolojik ajanlar bir alternatif olarak düșünülmelidir.(1,2,5,7)

3. Kronik Antibiyotik Dirençli Poșit (CARP)
En az 4 haftalık antibiyotik tedavisine rağmen klinik ve endoskopik iyileșme 

sağlanamayan hastalar dirençli poșit olarak tanımlanır. CARP vakalarının 

%20-30’unda tanımlanabilir bir neden vardır. Bu nedenle sekonder nedenler 

(enfeksiyonlar, iskemi, Crohn hastalığı, NSAID kullanımı, radyasyon veya cerrahi/-

teknik) dıșlanmalıdır. AGA, CARP olan hastalarda mesalamin kullanımını destekle-

yen veya karșı çıkan herhangi bir tavsiyede bulunmamaktadır. Vaka kontrollü bir 

çalıșmada, oral mesalamin, ikili antibiyotik tedavisine göre klinik yanıt ve klinik 

remisyon elde etmede daha az etkili olsa da (sırasıyla %50’ye karșı %87,5) CARP 

tedavisinde düșünülebilir. Alternatif olarak, mesalamin lavman da uygulanabilir. 

yon uygulanması önerilir. Disinerjik defekasyon gibi fonksiyonel boșalma sorunlarında 

biofeedback tedavisi enflamasyonun kontrol altına alınmasına yardımcı olur.(1,2,4,7)

9. Diğer Tedaviler
Non-steroid anti-inflamatuar ilaçların kullanımı kronik poșit riskini artırdığı, pre-poș 

ileit,darlık ve ülserelere neden olabileceği için kesinlikle kaçınılmalıdır. Meyve, mikro 

besinler ve fermente edilebilir lif açısından zengin bir diyetin hastalara önerilmesi 

gerekir, çünkü bu durum poșit gelișimini azaltabilir. Yüksek yağlı gıdalar inflamasyo-

nu tetikleyebilir. Akdeniz diyeti poșitli hastalarda fekal kalprotektin seviyelerini 

düșürmede yardımcı olabilir. Poș yetmezliğini önlemek için ideal vücut ağırlığının 

korunması elzemdir. Hiperbarik oksijen tedavisi İskemik özellikler tașıyan veya 

cerrahi komplikasyonlara bağlı dirençli poșit vakalarında ve fistüllerde yararlı 

olabilir. Medikal tedavinin yetersiz kaldığı ağır ve dirençli vakalarda, poșun devre 

dıșı bırakılması (saptırıcı ileostomi) veya tamamen çıkarılması (poș eksizyonu) 

cerrahi seçenek olarak değerlendirilmelidir.

Sonuç olarak poșit yönetimi, klinik ve endoskopik bulguların multidisipliner bir 

yaklașımla değerlendirildiği bir süreçtir. Tedaviye dirençli vakalarda mekanik ve 

fonksiyonel faktörlerin dıșlanması ile hedefe yönelik biyolojik stratejilerin uygulan-

ması, mukozal iyileșmenin sağlanması ve poș bütünlüğünün korunması açısından 

kritik bir öneme sahiptir.

atak/yıl) ve devamlı; antibiyotik yanıtına göre ise antibiyotik yanıtlı, antibiyotik 

bağımlı ve antibiyotiğe dirençli; etyopatogenezine göre idiyopatik veya sekonder 

olarak sınıflandırılır.(1-6)

Poșit belirtileri ileostomi kapatılmasından 6-12 ay sonra ortaya çıkar. Bu nedenle, 

erken belirtileri ameliyat sonrası komplikasyonlara veya poșun yapısal hastalıklarına 

bağlamak daha uygun olur. Poșitin klinik prezentasyonu, asemptomatik hastalıktan 

artmıș dıșkı sıklığı, kanlı-mukuslu dıșkılama, urgency, tenesmus, inkontinans ve 

kramplara kadar değișkenlik göstermektedir. Kanama baskın semptom ise ön 

planda kuffit düșünülmelidir. Kabızlık, tenesmus ve dıșkılama sırasında manuel 

yardıma ihtiyaç duyma gibi semptomların varlığı poș drenaj bozukluğunu gösterebi-

lir. Tanı için klinik semptomlar tek bașına yeterli değildir; çünkü semptomlar ile 

endoskopik/histolojik bulgular her zaman korele olmamaktadır. Poșoskopi ve 

biyopsi, tanının kesinleștirilmesi ve Crohn benzeri poș hastalığı, kuffit veya enfeksi-

yonlar (C. difficile, CMV) gibi ayırıcı tanıların dıșlanması için altın standarttır.(1-5,7)

Kesitsel görüntüleme yöntemleri (örneğin manyetik rezonans görüntüleme ve 

bilgisayar tomografisi) erken postoperatif dönemde olası cerrahi komplikasyonları 

belirlemek ve geç postoperatif dönemde poșun yapısal anormalliklerini, sekonder 

poșiti, Crohn benzeri poș hastalığı ve malignite gibi patolojileri araștırmak için 

kullanılır. Baryum poș defakografisi, dissinerjik dıșkılamanın varlığını göstermek 

için tanısal bir prosedür olarak kullanılabilir.(3)

Hastalık aktivitesinin değerlendirilmesinde genellikle 18 puanlık Poșit Hastalık Aktivite 

İndeksi (PDAI) veya modifiye PDAI (mPDAI) kullanılmaktadır. PDAI skorunun >7 olması 

aktif hastalık ile uyumlu kabul edilirken, klinik subskorun ≤2 ve endoskopik subsko-

run ≤1 olması remisyonu göstermektedir. Modifiye PDAI’de ise > 5 puan aktif 

hastalık lehine değerlendirilmekte olup, bazal değere göre ≥2 puanlık azalma tedavi 

yanıtı olarak kabul edilmektedir.(1,4,7) Poș fonksiyonunun değerlendirilmesinde ise 15 

puanlık Öresland skoru kullanılmaktadır. Bu skora göre 0-3 puan arası iyi poș fonksi-

yonunu, 4-6 puan arası orta derecede bozulmuș fonksiyonu, ≥7 puan ise belirgin 

derecede kötü poș fonksiyonunu göstermektedir.(8) Öresland skoru PDAI’den farklı 

olarak daha çok klinik ve fonksiyonel duruma odaklanır; endoskopik veya histolojik 

verileri içermez. PDAI skoru Tablo 2’de, Öresland skoru ise Tablo 3’te sunulmuștur.

TEDAVİ STRATEJİLERİ 

1. Akut İdiyopatik Poșit 
Akut idiyopatik poșitte semptomlar ani bașlangıçlı olup 4 haftadan kısa sürer. İlk 

basamak tedavi antibiyotiklerdir. Siprofloksasin (Günde 2 kez 500 mg) veya Metro-

nidazol (Günde 2-3 kez 500 mg) 2 hafta süreyle önerilir. Siprofloksasinin, metroni-

dazole kıyasla daha yüksek remisyon oranları sağladığı ve daha iyi tolere edildiği 

(daha az bulantı, metalik tat ve periferik nöropati riski) gösterilmiștir. Çoğu hasta 

antibiyotik bașlangıcından sonraki 3 gün içinde klinik iyileșme gösterir. İlk antibiyoti-

ğe yanıt alınamazsa, tedavi süresi 4 haftaya uzatılabilir veya farklı bir antibiyotik 

(Amoksisilin/Klavulanik asit, Rifaksimin, Tinidazol) denenebilir. Șiddetli ataklarda 

siprofloksasin ve metronidazol kombinasyonu kullanılabilir. Oral vankomisin (günde 

2 kez 125 mg), özellikle diğer tedavilere dirençli veya primer sklerozan kolanjit ile 

ilișkili poșit durumlarında etkili bir seçenektir. Akut atağın tedavisinde veya 

önlenmesinde probiyotiklerin etkinliği sınırlı olup kanıt düzeyi düșüktür; bu nedenle 

probiyotiklerin rutin kullanımları önerilmemektedir.(1-3,5,6,9)

Hastaların yaklașık %80’i 2-4 haftalık antibiyotik tedavisine yanıt verirken, 

%7-20’sinde nüks görülmektedir. Nüks eden olgularda antibiyotik tedavisinin 

Sülfasalazin, sülfan bileșenlerinin potansiyel antimikrobiyal etkisi nedeniyle seyrek 

akut poșit atakları olan hastalarda etkili olabilirken, kronik antibiyotik dirençli poșit 

hastalarında etkinliği bilinmemektedir. Oral kontrollü salınımlı Budesonid (9 

mg/gün) terminal ileumda salınması ve bu segmentin poș olușturulmasında kullanı-

lan bağırsak bölümü olması nedeniyle dirençli vakalarda remisyon indüksiyonu için 

diğer kortikosteroidler yerine önerilen bir seçenektir. 8 haftalık budesonid tedavisiy-

le %75 oranında remisyon bildirilmiștir. Poșta inflamasyonun objektif olarak 

gösterildiği CARP’lı hastalarda, immünsüpresif tedavilere geçmeden önce kortikos-

teroid kullanımı veya kortikosteroidlere yanıt alınması zorunlu değildir. İmmünomo-

dülatörlerin, gerek bağımsız olarak gerekse biyolojik ajanlarla birlikte kullanıldığın-

da, CARP için indüksiyon tedavisi olarak etkinliğine dair kesin bir değerlendirme 

yapmaya yetecek veri bulunmamaktadır. Bununla birlikte, remisyonun sürdürülmesi 

için bir seçenek olarak kullanılabilirler. Vedolizumab, EARNEST çalıșması ile kronik 

poșit tedavisinde etkinliği kanıtlanmıș tek biyolojik ajandır ve CARP hastalarında 

genellikle ilk seçenek biyolojik olarak kabul edilir. 14. haftada %31 remisyon oranı 

sağlamıștır. Anti-TNF Ajanlar (İnfliximab, Adalimumab) özellikle Crohn benzeri poș 

hastalığı olanlarda veya vedolizumaba yanıt vermeyenlerde kullanılır. ÜK için 

kolektomi öncesi bu ajanlara dirençli olunması, poșit tedavisinde mutlaka bașarısız 

olunacağı anlamına gelmez; ancak yanıt olasılığı daha düșük olabilir. Ustekinumab, 

CARP ve Crohn benzeri fenotiplerde %50-60 oranında klinik yanıt oranları göster-

miștir. Tofasitinib ve upadasitinib gibi JAK inhibitörleri de kullanılabilmektedir. 

Hiperbarik oksijen tedavisi, iskemik özellikler tașıyan veya cerrahi komplikasyonlara 

bağlı dirençli poșit vakalarında veya fistüllerde yararlı olabilir.(1,3-5,7,9)

4. Crohn Benzeri Poș Hastalığı (CLDP)
IPAA cerrahisinin son așamasından en az 12 ay sonra gelișen anastomoz alanından 

bağımsız perianal veya bașka bir fistül, poș gövdesinde veya pre-poș ileumda 

darlık, pre-poș ileitinin varlığı olarak tanımlanır. Fistül gelișim zamanı, cerrahi 

nedenleri veya CLDP’yi ayırt etmede önemlidir. Ameliyat sonrası erken dönemde 

gelișen fistüller cerrahi nedenlerle, 6-12 ay sonra gelișen fistüller ise Crohn hastalı-

ğıyla ilișkilidir. Pre-poș ileit tanısı için kriterler Uluslararası İleal Poș Konsorsiyumu 

tarafından belirlenmiștir. Bunlar arasında, geç dönemde (ileostominin kapatılmasın-

dan 6-12 ay sonra) fistül ve apse gelișimi, striktürler, ayrıca poș veya ince bağırsak-

ta segmental ya da atlamalı lezyonlar yer almaktadır. Bununla birlikte, kript rüptürü-
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ileit, CARP’ye dönülüm ve daha șiddetli inflamasyon gözlenir. Endoskopik değerlen-

dirmede "patulous" (açık/gevșek) poș giriși ve sıklıkla 10 cm’den uzun enterit 

segmenti görülür. Bașlangıç tedavisi olarak siprofloksasin, metronidazol veya 

bunların bir kombinasyonu önerilse de, bazı otoriteler ilk basamak tedavi olarak 

oral vankomisini (500-1000 mg/gün) önermektedir. Tedavide oral ve topikal 

mesalamin, oral budesonid ve anti-TNF ajanları uygulanır.(2,3,5,7)

7.İskemi İlișkili Poșit
Kronik poșit semptomları ile birlikte poșoskopide tek bir bölgede iyi sınırlanmıș, 

asimetrik ve lokalize bir inflamasyon alanı görüldüğünde iskemik poșit düșünülmeli-

dir. Histolojide ekstraselüler hemosiderin birikimi ile karakterizedir. Distal ileumu 

besleyen vasküler yapılarda gerilme veya hasar, mezenterik gerilme veya torsiyon 

iskemik poșit olasılığını artırır. Erkekler, obez bireyler ve ameliyat sonrası așırı kilo 

alanlar daha yüksek risk altındadır. Birincil tedavi yöntemi olarak kullanılmalarına 

rağmen, antibiyotiklerin etkinliği oldukça sınırlıdır. Șiddetli vakalarda hiperbarik 

oksijen tedavisi (oksidatif stresi azaltarak ve doku hipoksisini düzelterek iyileșmeyi 

destekler) veya cerrahi müdahale (re-poș ameliyatı) gerekebilir.(2-4)

8. Enfeksiyon İlișkili Poșit
Tekrarlayan poșit oluștuğunda, enfeksiyöz poșit dikkate alınmalıdır. Endoskopik 

bulgular spesifik değildir. C. difficile’ye bağlı poșit vakalarında nadiren psödomemb-

ranlar bulunur. Tanı için dıșkıda C. difficile toksin A ve B değerlendirilmelidir. 

Obezite, erkek cinsiyet, ameliyat öncesi antibiyotik kullanımı ve yakın zamanda 

hastaneye yatıș öyküsü risk faktörleri olarak kabul edilebilir. Oral vankomisin ilk 

basamak tedavi olarak önerilmiștir. CMV enfeksiyonu özellikle immunsuprese poșitli 

hastalarda enfeksiyona neden olur ve CMV koliti gibi edilir gansiklovir, valgansiklovir 

ile tedavi edilir.(2,3,9)

8.Fekal Staz İlișkili Poșit
İleoanal poș yapısında meydana gelen fekal staz, mukozal enflamasyonun önemli bir 

tetikleyicisidir. Moleküler düzeyde, IL-10 ve TLR4 sinyal yollarındaki bozukluklar, staz 

kaynaklı enflamatuar yanıtı șiddetlendirmektedir. Stazın altında yatan mekanik veya 

fonksiyonel nedenlerin düzeltilmesi, enflamasyonun geriletilmesinde temeldir. Poș 

çıkıșında striktür gibi mekanik obstruksiyon saptanan vakalarda endoskopik dilatas-

ne bağlı olmayan, J poșun tüm anatomik bölgelerinden alınan biyopsilerde non-ka-

zeifiye granülomların saptanması da bu bulgular arasında bulunmaktadır. Görüntü-

leme ile saptanan transmural inflamasyon, CLDP’ye özgü değildir; diğer etiyolojiler-

den kaynaklanan kronik poș iltihabında da ortaya çıkabilir. CLDP inflamatuar, 

fistülizan ve striktüran olmak üzere 3 farklı klinik ile ortaya çıkar. Tedavisi Crohn 

hastalığına benzer șekilde immünmodülatörler, biyolojik ajanlar ile yapılır. Oral ve 

topikal 5-ASA preparatları, CLDP tedavisi için önerilmez. Crohn-benzeri poș hastalı-

ğı tedavisinde kortikosteroidlerin etkinliği veya güvenliği hakkında herhangi bir 

çalıșma bulunmamaktadır. Ancak luminal CH hastalarında sistemik steroidlerin ve 

yüksek ilk geçiș metabolizmasına sahip kontrollü ileal salınımlı budesonid gibi 

kortikosteroidlerin etkinliği ile ilgili geniș deneyim ve kanıtlar göz önüne alındığında, 

bu ilaçların Crohn-benzeri poș hastalığı yönetiminde muhtemelen etkili olduğu 

düșünülmektedir. Biyolojik ajanlar, alternatif etiyolojilerden kaynaklanan CARP 

vakalarına kıyasla CLDP vakalarında daha yüksek etkinlik göstermektedir. Striktürü 

olan hastalarda endoskopik balon dilatasyonu, striktüroplasti gibi müdahaleler 

uygulanır. Fistül bulunan hastalar için tedavi yaklașımı, klasik Crohn hastalığı ile 

aynıdır. Bununla birlikte, vakaların %12,4 ila %15’inde kalıcı ileostomiye geri dönül-

mekte olup, poș kaybının en yaygın nedeni CLDP’dir. Bazı hastalarda ise Crohn 

benzeri poș hastalığı ile birlikte kronik antibiyotik yanıtlı poșit olabilir; bu hastalarda 

semptom yönetimi için immünsupresif tedavi uygulanırken aralıklı antibiyotik 

kullanımı gerekebilir.(1-3,9)

5.Kuffit
Klasik kuffit, IPAA sonrası kalan rektal mukoza bölgesindeki inflamasyondur. En 

belirgin semptom kanamadır. Normal poș mukozası ve poș öncesi ileum, klasik 

kuffit vakalarının özellikleridir. Bununla birlikte, kuffit ve poșitin birlikte görülmesi 

de söz konusudur. Tedavisinde topikal mezalamin veya topikal steroidler ilk tercihtir. 

Refrakter kuffiti olan hastalarda ülseratif kolit tedavisi için onaylanmıș immünsupre-

sif tedaviler kullanılabilir. Non-Klasik Kuffit iskemi veya prolapsus kaynaklıdır ve 

nedene yönelik tedavi gerektirir.(1-3)

6. Primer Sklerozan Kolanjit İlișkili Poșit
Primer sklerozan kolanjiti (PSK) olan hastalarda poșit riski 4 kat daha fazladır ve 

bu vakalar genellikle daha agresif bir seyir izler. PSK ilișkili poșitte daha sık pre-poș 
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Restoratif proktokolektomi ve ileal poș-anal anastomoz (IPAA), medikal tedaviye 

dirençli ÜK’de, ÜK ile ilișkili kolorektal neoplazide, perianal hastalığı olmayan izole 

kolon tutulumu olan Crohn hastalığında ve ailesel polipozis koli tanısı konmuș 

bireylerde kolorektal kanser gelișme olasılığını azaltma amacıyla tercih edilen 

cerrahi prosedürdür. Bu prosedür, hastaların yașam kalitesini artırsa da yapısal ve 

inflamatuar poș hastalıkları yaygındır.(1-3) Poș hastalıkları Tablo 1’de verilmiștir.

Poșit en yaygın inflamatuar komplikasyon olup cerrahi sonrası değișen bağırsak 

anatomisi, fekal staz, mukozal iskemi, mikrobiyota değișiklikleri, genetik yatkınlık 

ve immün disregülasyonun rol oynadığı kompleks kronik süreçleri içeren geniș bir 

patofizyolojik spektruma sahiptir. Poșit, ÜK hastalarının yaklașık %50’sini ilk iki yıl 

içinde etkilerken, %80’ini ise yașamları boyunca en az bir kez etkilemektedir. Hasta-

ların yaklașık %17’sinde değișen aralıklarla tekrarlayan-iyileșen kronik poșit semp-

tomları gelișebilir. Hastaların %10’unda Crohn benzeri poș hastalığı gelișebilir.(1,2)

Poșit, klinik seyrine, süresine ve tedavi yanıtına göre kategorize edilmektedir. Bu 

sınıflandırma, altta yatan patofizyolojik mekanizmaların anlașılması ve uygun 

terapotik stratejinin seçilmesi açısından kritiktir. Genel olarak süresine göre akut 

(≤4 hafta) ve kronik (>4 hafta); atak sıklığına göre nadir (<3-4 atak/yıl), sık (≥3-4 

yeniden uygulanması sonucunda hastaların yaklașık %80’inde kronik antibiyotik 

bağımlı poșit gelișirken, yanıt vermeyen kalan %10-20’lik grup kronik antibiyotik 

dirençli poșit olarak sınıflandırılmaktadır.(3)

2. Kronik Antibiyotik Bağımlı Poșit (CADP)
Antibiyotik tedavisine yanıt veren ancak antibiyotiklerin kesilmesinden kısa bir süre 

sonra (genellikle birkaç gün ila birkaç hafta içinde) nükseden ve semptomların 

kontrol altına alınması için sıklıkla tekrarlayan veya sürekli antibiyotik tedavisi veya 

diğer ileri tedaviler gerektiren tekrarlayan poșit atakları olarak tanımlanmıștır. 

Tekrarlayan poșiti olan hastalarda inflamasyonu doğrulamak ve alternatif etiyolojile-

ri dıșlamak amacıyla poșun endoskopik olarak değerlendirilmesini önerilmektedir. 

Bu hastaların yönetiminde ana hedef, antibiyotiklerin en düșük etkili dozuyla remis-

yonun sürdürülmesidir. Antimikrobiyal direncin gelișme riskini azaltmak için, 

antibiyotiklerin en düșük etkili dozda (örneğin günde bir kez 500 mg veya günde 

iki kez 250 mg siprofloksasin) aralıklı boșluk dönemleriyle (örneğin ayda yaklașık 

bir hafta ara verilmesi) veya sürekli kullanılabilir. Alternatif olarak, 2-4 haftalık 

aralıklarla farklı antibiyotiklerin (siprofloksasin, metronidazol, rifaksimin, tinidazol) 

dönüșümlü kullanılması da düșünülebilir. Antibiyotikle indüklenen remisyonun 

sürdürülmesinde sekiz sușlu probiyotik formülasyonlarının (örn. De Simone formü-

lasyonu) etkili olduğu gösterilmiștir. Ancak gerçek dünya verilerinde bu probiyotikle-

rin uzun süreli kullanımı, maliyet ve uyum sorunları nedeniyle kısıtlı kalabilmektedir. 

Antibiyotiklerin uzun süreli kullanımından çekinilen veya intoleransı olan hastalarda 

biyolojik ajanlar bir alternatif olarak düșünülmelidir.(1,2,5,7)

3. Kronik Antibiyotik Dirençli Poșit (CARP)
En az 4 haftalık antibiyotik tedavisine rağmen klinik ve endoskopik iyileșme 

sağlanamayan hastalar dirençli poșit olarak tanımlanır. CARP vakalarının 

%20-30’unda tanımlanabilir bir neden vardır. Bu nedenle sekonder nedenler 

(enfeksiyonlar, iskemi, Crohn hastalığı, NSAID kullanımı, radyasyon veya cerrahi/-

teknik) dıșlanmalıdır. AGA, CARP olan hastalarda mesalamin kullanımını destekle-

yen veya karșı çıkan herhangi bir tavsiyede bulunmamaktadır. Vaka kontrollü bir 

çalıșmada, oral mesalamin, ikili antibiyotik tedavisine göre klinik yanıt ve klinik 

remisyon elde etmede daha az etkili olsa da (sırasıyla %50’ye karșı %87,5) CARP 

tedavisinde düșünülebilir. Alternatif olarak, mesalamin lavman da uygulanabilir. 
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yon uygulanması önerilir. Disinerjik defekasyon gibi fonksiyonel boșalma sorunlarında 

biofeedback tedavisi enflamasyonun kontrol altına alınmasına yardımcı olur.(1,2,4,7)

9. Diğer Tedaviler
Non-steroid anti-inflamatuar ilaçların kullanımı kronik poșit riskini artırdığı, pre-poș 

ileit,darlık ve ülserelere neden olabileceği için kesinlikle kaçınılmalıdır. Meyve, mikro 

besinler ve fermente edilebilir lif açısından zengin bir diyetin hastalara önerilmesi 

gerekir, çünkü bu durum poșit gelișimini azaltabilir. Yüksek yağlı gıdalar inflamasyo-

nu tetikleyebilir. Akdeniz diyeti poșitli hastalarda fekal kalprotektin seviyelerini 

düșürmede yardımcı olabilir. Poș yetmezliğini önlemek için ideal vücut ağırlığının 

korunması elzemdir. Hiperbarik oksijen tedavisi İskemik özellikler tașıyan veya 

cerrahi komplikasyonlara bağlı dirençli poșit vakalarında ve fistüllerde yararlı 

olabilir. Medikal tedavinin yetersiz kaldığı ağır ve dirençli vakalarda, poșun devre 

dıșı bırakılması (saptırıcı ileostomi) veya tamamen çıkarılması (poș eksizyonu) 

cerrahi seçenek olarak değerlendirilmelidir.

Sonuç olarak poșit yönetimi, klinik ve endoskopik bulguların multidisipliner bir 

yaklașımla değerlendirildiği bir süreçtir. Tedaviye dirençli vakalarda mekanik ve 

fonksiyonel faktörlerin dıșlanması ile hedefe yönelik biyolojik stratejilerin uygulan-

ması, mukozal iyileșmenin sağlanması ve poș bütünlüğünün korunması açısından 

kritik bir öneme sahiptir.

atak/yıl) ve devamlı; antibiyotik yanıtına göre ise antibiyotik yanıtlı, antibiyotik 

bağımlı ve antibiyotiğe dirençli; etyopatogenezine göre idiyopatik veya sekonder 

olarak sınıflandırılır.(1-6)

Poșit belirtileri ileostomi kapatılmasından 6-12 ay sonra ortaya çıkar. Bu nedenle, 

erken belirtileri ameliyat sonrası komplikasyonlara veya poșun yapısal hastalıklarına 

bağlamak daha uygun olur. Poșitin klinik prezentasyonu, asemptomatik hastalıktan 

artmıș dıșkı sıklığı, kanlı-mukuslu dıșkılama, urgency, tenesmus, inkontinans ve 

kramplara kadar değișkenlik göstermektedir. Kanama baskın semptom ise ön 

planda kuffit düșünülmelidir. Kabızlık, tenesmus ve dıșkılama sırasında manuel 

yardıma ihtiyaç duyma gibi semptomların varlığı poș drenaj bozukluğunu gösterebi-

lir. Tanı için klinik semptomlar tek bașına yeterli değildir; çünkü semptomlar ile 

endoskopik/histolojik bulgular her zaman korele olmamaktadır. Poșoskopi ve 

biyopsi, tanının kesinleștirilmesi ve Crohn benzeri poș hastalığı, kuffit veya enfeksi-

yonlar (C. difficile, CMV) gibi ayırıcı tanıların dıșlanması için altın standarttır.(1-5,7)

Kesitsel görüntüleme yöntemleri (örneğin manyetik rezonans görüntüleme ve 

bilgisayar tomografisi) erken postoperatif dönemde olası cerrahi komplikasyonları 

belirlemek ve geç postoperatif dönemde poșun yapısal anormalliklerini, sekonder 

poșiti, Crohn benzeri poș hastalığı ve malignite gibi patolojileri araștırmak için 

kullanılır. Baryum poș defakografisi, dissinerjik dıșkılamanın varlığını göstermek 

için tanısal bir prosedür olarak kullanılabilir.(3)

Hastalık aktivitesinin değerlendirilmesinde genellikle 18 puanlık Poșit Hastalık Aktivite 

İndeksi (PDAI) veya modifiye PDAI (mPDAI) kullanılmaktadır. PDAI skorunun >7 olması 

aktif hastalık ile uyumlu kabul edilirken, klinik subskorun ≤2 ve endoskopik subsko-

run ≤1 olması remisyonu göstermektedir. Modifiye PDAI’de ise > 5 puan aktif 

hastalık lehine değerlendirilmekte olup, bazal değere göre ≥2 puanlık azalma tedavi 

yanıtı olarak kabul edilmektedir.(1,4,7) Poș fonksiyonunun değerlendirilmesinde ise 15 

puanlık Öresland skoru kullanılmaktadır. Bu skora göre 0-3 puan arası iyi poș fonksi-

yonunu, 4-6 puan arası orta derecede bozulmuș fonksiyonu, ≥7 puan ise belirgin 

derecede kötü poș fonksiyonunu göstermektedir.(8) Öresland skoru PDAI’den farklı 

olarak daha çok klinik ve fonksiyonel duruma odaklanır; endoskopik veya histolojik 

verileri içermez. PDAI skoru Tablo 2’de, Öresland skoru ise Tablo 3’te sunulmuștur.

TEDAVİ STRATEJİLERİ 

1. Akut İdiyopatik Poșit 
Akut idiyopatik poșitte semptomlar ani bașlangıçlı olup 4 haftadan kısa sürer. İlk 

basamak tedavi antibiyotiklerdir. Siprofloksasin (Günde 2 kez 500 mg) veya Metro-

nidazol (Günde 2-3 kez 500 mg) 2 hafta süreyle önerilir. Siprofloksasinin, metroni-

dazole kıyasla daha yüksek remisyon oranları sağladığı ve daha iyi tolere edildiği 

(daha az bulantı, metalik tat ve periferik nöropati riski) gösterilmiștir. Çoğu hasta 

antibiyotik bașlangıcından sonraki 3 gün içinde klinik iyileșme gösterir. İlk antibiyoti-

ğe yanıt alınamazsa, tedavi süresi 4 haftaya uzatılabilir veya farklı bir antibiyotik 

(Amoksisilin/Klavulanik asit, Rifaksimin, Tinidazol) denenebilir. Șiddetli ataklarda 

siprofloksasin ve metronidazol kombinasyonu kullanılabilir. Oral vankomisin (günde 

2 kez 125 mg), özellikle diğer tedavilere dirençli veya primer sklerozan kolanjit ile 

ilișkili poșit durumlarında etkili bir seçenektir. Akut atağın tedavisinde veya 

önlenmesinde probiyotiklerin etkinliği sınırlı olup kanıt düzeyi düșüktür; bu nedenle 

probiyotiklerin rutin kullanımları önerilmemektedir.(1-3,5,6,9)

Hastaların yaklașık %80’i 2-4 haftalık antibiyotik tedavisine yanıt verirken, 

%7-20’sinde nüks görülmektedir. Nüks eden olgularda antibiyotik tedavisinin 

Sülfasalazin, sülfan bileșenlerinin potansiyel antimikrobiyal etkisi nedeniyle seyrek 

akut poșit atakları olan hastalarda etkili olabilirken, kronik antibiyotik dirençli poșit 

hastalarında etkinliği bilinmemektedir. Oral kontrollü salınımlı Budesonid (9 

mg/gün) terminal ileumda salınması ve bu segmentin poș olușturulmasında kullanı-

lan bağırsak bölümü olması nedeniyle dirençli vakalarda remisyon indüksiyonu için 

diğer kortikosteroidler yerine önerilen bir seçenektir. 8 haftalık budesonid tedavisiy-

le %75 oranında remisyon bildirilmiștir. Poșta inflamasyonun objektif olarak 

gösterildiği CARP’lı hastalarda, immünsüpresif tedavilere geçmeden önce kortikos-

teroid kullanımı veya kortikosteroidlere yanıt alınması zorunlu değildir. İmmünomo-

dülatörlerin, gerek bağımsız olarak gerekse biyolojik ajanlarla birlikte kullanıldığın-

da, CARP için indüksiyon tedavisi olarak etkinliğine dair kesin bir değerlendirme 

yapmaya yetecek veri bulunmamaktadır. Bununla birlikte, remisyonun sürdürülmesi 

için bir seçenek olarak kullanılabilirler. Vedolizumab, EARNEST çalıșması ile kronik 

poșit tedavisinde etkinliği kanıtlanmıș tek biyolojik ajandır ve CARP hastalarında 

genellikle ilk seçenek biyolojik olarak kabul edilir. 14. haftada %31 remisyon oranı 

sağlamıștır. Anti-TNF Ajanlar (İnfliximab, Adalimumab) özellikle Crohn benzeri poș 

hastalığı olanlarda veya vedolizumaba yanıt vermeyenlerde kullanılır. ÜK için 

kolektomi öncesi bu ajanlara dirençli olunması, poșit tedavisinde mutlaka bașarısız 

olunacağı anlamına gelmez; ancak yanıt olasılığı daha düșük olabilir. Ustekinumab, 

CARP ve Crohn benzeri fenotiplerde %50-60 oranında klinik yanıt oranları göster-

miștir. Tofasitinib ve upadasitinib gibi JAK inhibitörleri de kullanılabilmektedir. 

Hiperbarik oksijen tedavisi, iskemik özellikler tașıyan veya cerrahi komplikasyonlara 

bağlı dirençli poșit vakalarında veya fistüllerde yararlı olabilir.(1,3-5,7,9)

4. Crohn Benzeri Poș Hastalığı (CLDP)
IPAA cerrahisinin son așamasından en az 12 ay sonra gelișen anastomoz alanından 

bağımsız perianal veya bașka bir fistül, poș gövdesinde veya pre-poș ileumda 

darlık, pre-poș ileitinin varlığı olarak tanımlanır. Fistül gelișim zamanı, cerrahi 

nedenleri veya CLDP’yi ayırt etmede önemlidir. Ameliyat sonrası erken dönemde 

gelișen fistüller cerrahi nedenlerle, 6-12 ay sonra gelișen fistüller ise Crohn hastalı-

ğıyla ilișkilidir. Pre-poș ileit tanısı için kriterler Uluslararası İleal Poș Konsorsiyumu 

tarafından belirlenmiștir. Bunlar arasında, geç dönemde (ileostominin kapatılmasın-

dan 6-12 ay sonra) fistül ve apse gelișimi, striktürler, ayrıca poș veya ince bağırsak-

ta segmental ya da atlamalı lezyonlar yer almaktadır. Bununla birlikte, kript rüptürü-

ileit, CARP’ye dönülüm ve daha șiddetli inflamasyon gözlenir. Endoskopik değerlen-

dirmede "patulous" (açık/gevșek) poș giriși ve sıklıkla 10 cm’den uzun enterit 

segmenti görülür. Bașlangıç tedavisi olarak siprofloksasin, metronidazol veya 

bunların bir kombinasyonu önerilse de, bazı otoriteler ilk basamak tedavi olarak 

oral vankomisini (500-1000 mg/gün) önermektedir. Tedavide oral ve topikal 

mesalamin, oral budesonid ve anti-TNF ajanları uygulanır.(2,3,5,7)

7.İskemi İlișkili Poșit
Kronik poșit semptomları ile birlikte poșoskopide tek bir bölgede iyi sınırlanmıș, 

asimetrik ve lokalize bir inflamasyon alanı görüldüğünde iskemik poșit düșünülmeli-

dir. Histolojide ekstraselüler hemosiderin birikimi ile karakterizedir. Distal ileumu 

besleyen vasküler yapılarda gerilme veya hasar, mezenterik gerilme veya torsiyon 

iskemik poșit olasılığını artırır. Erkekler, obez bireyler ve ameliyat sonrası așırı kilo 

alanlar daha yüksek risk altındadır. Birincil tedavi yöntemi olarak kullanılmalarına 

rağmen, antibiyotiklerin etkinliği oldukça sınırlıdır. Șiddetli vakalarda hiperbarik 

oksijen tedavisi (oksidatif stresi azaltarak ve doku hipoksisini düzelterek iyileșmeyi 

destekler) veya cerrahi müdahale (re-poș ameliyatı) gerekebilir.(2-4)

8. Enfeksiyon İlișkili Poșit
Tekrarlayan poșit oluștuğunda, enfeksiyöz poșit dikkate alınmalıdır. Endoskopik 

bulgular spesifik değildir. C. difficile’ye bağlı poșit vakalarında nadiren psödomemb-

ranlar bulunur. Tanı için dıșkıda C. difficile toksin A ve B değerlendirilmelidir. 

Obezite, erkek cinsiyet, ameliyat öncesi antibiyotik kullanımı ve yakın zamanda 

hastaneye yatıș öyküsü risk faktörleri olarak kabul edilebilir. Oral vankomisin ilk 

basamak tedavi olarak önerilmiștir. CMV enfeksiyonu özellikle immunsuprese poșitli 

hastalarda enfeksiyona neden olur ve CMV koliti gibi edilir gansiklovir, valgansiklovir 

ile tedavi edilir.(2,3,9)

8.Fekal Staz İlișkili Poșit
İleoanal poș yapısında meydana gelen fekal staz, mukozal enflamasyonun önemli bir 

tetikleyicisidir. Moleküler düzeyde, IL-10 ve TLR4 sinyal yollarındaki bozukluklar, staz 

kaynaklı enflamatuar yanıtı șiddetlendirmektedir. Stazın altında yatan mekanik veya 

fonksiyonel nedenlerin düzeltilmesi, enflamasyonun geriletilmesinde temeldir. Poș 

çıkıșında striktür gibi mekanik obstruksiyon saptanan vakalarda endoskopik dilatas-

ne bağlı olmayan, J poșun tüm anatomik bölgelerinden alınan biyopsilerde non-ka-

zeifiye granülomların saptanması da bu bulgular arasında bulunmaktadır. Görüntü-

leme ile saptanan transmural inflamasyon, CLDP’ye özgü değildir; diğer etiyolojiler-

den kaynaklanan kronik poș iltihabında da ortaya çıkabilir. CLDP inflamatuar, 

fistülizan ve striktüran olmak üzere 3 farklı klinik ile ortaya çıkar. Tedavisi Crohn 

hastalığına benzer șekilde immünmodülatörler, biyolojik ajanlar ile yapılır. Oral ve 

topikal 5-ASA preparatları, CLDP tedavisi için önerilmez. Crohn-benzeri poș hastalı-

ğı tedavisinde kortikosteroidlerin etkinliği veya güvenliği hakkında herhangi bir 

çalıșma bulunmamaktadır. Ancak luminal CH hastalarında sistemik steroidlerin ve 

yüksek ilk geçiș metabolizmasına sahip kontrollü ileal salınımlı budesonid gibi 

kortikosteroidlerin etkinliği ile ilgili geniș deneyim ve kanıtlar göz önüne alındığında, 

bu ilaçların Crohn-benzeri poș hastalığı yönetiminde muhtemelen etkili olduğu 

düșünülmektedir. Biyolojik ajanlar, alternatif etiyolojilerden kaynaklanan CARP 

vakalarına kıyasla CLDP vakalarında daha yüksek etkinlik göstermektedir. Striktürü 

olan hastalarda endoskopik balon dilatasyonu, striktüroplasti gibi müdahaleler 

uygulanır. Fistül bulunan hastalar için tedavi yaklașımı, klasik Crohn hastalığı ile 

aynıdır. Bununla birlikte, vakaların %12,4 ila %15’inde kalıcı ileostomiye geri dönül-

mekte olup, poș kaybının en yaygın nedeni CLDP’dir. Bazı hastalarda ise Crohn 

benzeri poș hastalığı ile birlikte kronik antibiyotik yanıtlı poșit olabilir; bu hastalarda 

semptom yönetimi için immünsupresif tedavi uygulanırken aralıklı antibiyotik 

kullanımı gerekebilir.(1-3,9)

5.Kuffit
Klasik kuffit, IPAA sonrası kalan rektal mukoza bölgesindeki inflamasyondur. En 

belirgin semptom kanamadır. Normal poș mukozası ve poș öncesi ileum, klasik 

kuffit vakalarının özellikleridir. Bununla birlikte, kuffit ve poșitin birlikte görülmesi 

de söz konusudur. Tedavisinde topikal mezalamin veya topikal steroidler ilk tercihtir. 

Refrakter kuffiti olan hastalarda ülseratif kolit tedavisi için onaylanmıș immünsupre-

sif tedaviler kullanılabilir. Non-Klasik Kuffit iskemi veya prolapsus kaynaklıdır ve 

nedene yönelik tedavi gerektirir.(1-3)

6. Primer Sklerozan Kolanjit İlișkili Poșit
Primer sklerozan kolanjiti (PSK) olan hastalarda poșit riski 4 kat daha fazladır ve 

bu vakalar genellikle daha agresif bir seyir izler. PSK ilișkili poșitte daha sık pre-poș 
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Giriș
İnflamatuvar bağırsak hastalığında (İBH) endoskopi; tanı, hastalık aktivitesinin 

objektif değerlendirilmesi, tedavi yanıtının izlenmesi, postoperatif nüksün saptan-

ması, displazi/kolorektal kanser sürveyansı ve terapötik girișimler açısından önemli 

bir role sahiptir.(1) Uzun süreli kolonik tutulum varlığında endoskopik değerlendirme-

nin en kritik rollerinden biri, displazi ve kolorektal kanser gelișiminin erken saptan-

masına yönelik sürveyanstır. Güncel “treat-to-target” yaklașımı ve STRIDE-II hedef-

leri doğrultusunda endoskopik iyileșme, yalnızca semptom kontrolünün ötesinde, 

uzun dönem prognozu belirleyen temel tedavi hedeflerinden biri olarak kabul 

edilmektedir. İBH’da endoskopi, günümüzde yalnızca tanı ve takip aracı olmaktan 

çıkmıș; bireyselleștirilmiș hasta yönetiminin temel bileșenlerinden biri haline 

gelmiștir.(2,3)

Yaklașık bir asır önce 1925 yılında Crohn ve Rosenberg, kolorektal karsinom (KRK) 

ile komplike olmuș ilk ülseratif kolit (ÜK) olgusunu tanımlamıștır.(4) Günümüzde, ÜK 

ve Crohn hastalığı (CH) dahil olmak üzere kolonik tutulumlu inflamatuvar bağırsak 

hastalığı (İBH) olan hastalarda KRK riskinin arttığı yaygın olarak kabul edilmekte ve 

bu nedenle bu hastalar sürveyans programlarına dahil edilmektedir.(5) Endoskopik 

sürveyansın amacı, prekürsör lezyonları veya erken evre KRK’yi saptamak ve 

ortadan kaldırmaktır. İBH’da endoskopik sürveyans yalnızca bir kolonoskopi uygula-

ması değil; eğitimli endoskopist, optimize edilmiș teknik kalite, hasta motivasyonu 

ve yapılandırılmıș takip sistemleri gerektiren bütüncül bir kalite süreci olarak ele 

alınmalıdır.(6)

İBH’da Endoskopik Sürveyansın Amacı 
Sürveyans, yalnızca belirli aralıklarla kolonoskopi yapmak değil, inflamasyonu 

kontrol eden medikal strateji ile yüksek kaliteli endoskopinin birleștirildiği bir kanser 

önleme programı olarak görülmelidir. Modern dönemde kolonoskopik sürveyansın 

amacı, KRK’nin daha erken evrede yakalanması ve özellikle görünür displastik 

lezyonların endoskopik olarak tamamen çıkarılabilmesidir.(6,7)

İBH’da Endoskopik Sürveyans Ne Zaman Bașlamalı?
İBH’da endoskopik sürveyansa bașlama zamanı, hastalığın tipi ve kolonik tutulum 

yaygınlığına göre belirlenmelidir. Ülseratif kolitte pankolit veya sol kolon tutulumu 

olan hastalarda, Crohn hastalığında ise en az iki kolonik segmenti içeren kolit 

varlığında ilk sürveyans kolonoskopisi semptom bașlangıcından yaklașık 8 yıl sonra 

planlanmalıdır. Bu ilk değerlendirme yalnızca displazi taraması amacı tașımaz; aynı 

zamanda hastalığın yaygınlığı, inflamasyon yükü ve gelecekteki kolorektal kanser 

riski açısından hastanın yeniden sınıflandırılmasına olanak sağlar.(6,7)

Primer sklerozan kolanjit eșlik eden İBH olgularında ise yaklașım daha agresiftir; 

hastalık süresi, aktivitesi ve yaygınlığından bağımsız olarak PSK tanısı konulduğu 

anda sürveyans kolonoskopisi bașlatılmalı ve yıllık olarak sürdürülmelidir.(6-8)

Sürveyans kolonoskopisinin ideal olarak klinik ve endoskopik remisyon döneminde 

yapılması önerilir; çünkü aktif inflamasyon varlığında displazi ile inflamatuvar/rege-

neratif değișikliklerin ayrımı güçleșebilir.(7)

Buna karșılık izole proktit veya kolonda anlamlı tutulumun olmadığı Crohn hastalığı 

gibi düșük riskli durumlarda İBH’ye özgü sürveyans programı bașlatılması gerekli 

değildir; bu hastalar genel popülasyon kolorektal kanser tarama stratejileri kapsa-

mında izlenebilir.(7)

İBH’da Endoskopik Sürveyans Hangi Sıklıkta Yapılmalı? 
İBH’da kolorektal kanser (KRK) riski geçmiște bildirilen oranlara göre belirgin 

azalmıș olsa da tamamen ortadan kalkmamıștır. Güncel yaklașıma göre risk artıșı 

artık homojen bir “tüm İBH hastaları yüksek risklidir” kabulüyle değil, bireyselleștiril-

miș risk katmanları üzerinden ele alınmalıdır. Persistan ve/veya kümülatif inflamas-

yon, hastalık süresi, kolonik tutulum genișliği, primer sklerozan kolanjit (PSK), ailede 

KRK öyküsü, önceki displazi, striktürler ve sürveyans kalitesi bu riskin ana belirleyi-

cileridir.(7-10)

İBH’da sürveyans kolonoskopi aralığı, bireysel kolorektal kanser riskine göre belirle-

nir. Yüksek riskli hastalarda; ÜK veya Crohn kolitine eșlik eden PSC, son 5 yıl içinde 

neoplazi veya striktür öyküsü, kolonun %50’sinden fazlasını tutan yaygın kolitte 

kalıcı șiddetli inflamasyon ya da 50 yaș altında birinci derece akrabada kolorektal 

kanser öyküsü varsa yıllık sürveyans önerilir. Ara riskli grupta; yaygın kolite eșlik 

eden hafif-orta inflamasyon, 50 yaș ve üzerinde birinci derece akrabada kolorektal 

kanser öyküsü veya çok sayıda psödopolip varlığında kolonoskopi 2-3 yılda bir 

yapılmalıdır. Bu risk faktörlerinin bulunmadığı düșük riskli hastalarda ise sürveyans 

aralığı 5 yılda bir olarak planlanabilir Tablo 1.(7-10)

Poș sürveyansı da İBH grubu hastalarda önem arz etmektedir. İleal poș-anal 

anastomoz (IPAA) yapılmıș hastalarda, özellikle persistan orta-ağır poșit veya 

pre-poș ileiti olanlarda ya da KRK/displazi açısından yüksek riskli hastalarda yıllık 

poș sürveyansının yapılmasını önermektedir

İBH’da sürveyans kolonoskopisi konusunda uluslararası kılavuzlar ortak prensip-

leri paylașmakla birlikte, önerilerin kapsamı ve vurgusu arasında farklılıklar 

bulunmaktadır. SCENIC, ECCO, ASGE; uzun süreli kolonik İBH’da displazi ve 

kolorektal kanser riskinin azaltılması için düzenli endoskopik sürveyansı 

önermektedir. Tablo 2

Güncel yaklașımda sürveyans kolonoskopisinin bașarısı yalnızca ișlemin yapılmasına 

değil; yeterli bağırsak hazırlığı, yüksek çözünürlüklü endoskop kullanımı, mukozal 

aktivitenin standart skorlarla değerlendirilmesi, uygun fotodokümantasyon, kromo-

endoskopi uygulaması ve neoplazi saptama performansı gibi kalite göstergelerine 

bağlıdır. Bu nedenle kılavuzlar arasındaki farklılıklara rağmen, ortak hedef yüksek 

kaliteli, standartize ve risk temelli bir sürveyans stratejisinin uygulanmasıdır.(10,11)

İBH’da Endoskopik Sürveyans Nasıl Yapılmalı?
İșlem Öncesi Hazırlık ve Temel Prensipler
Bașarılı İBH sürveyansının en önemli șartlarından biri iyi bağırsak hazırlığıdır. Aktif 

inflamasyon, mukus, dıșkı artığı, psödopolip alanları ve skar dokusu displazi 

saptanmasını zorlaștırabilir. Bu nedenle ișlem mümkün olduğunca klinik ve 

endoskopik remisyon döneminde yapılmalıdır.(7,9) Uluslararası rehberler sürveyans 

kolonoskopisinin remisyonda yapılmasının daha uygun olduğunu, çünkü aktif 

inflamasyon varlığında displazi ve inflamasyon ayrımının biyopsilerde zorlașabile-

ceğini belirtmektedir.(9,10) Kolonoskopi ișleminde giriș sırasında fekal sıvı ve muku-

sun aspire edilmesi, gerekirse mukolitik solüsyon kullanılması, çekuma ulașıldık-

tan sonra geri çekilme sırasında yeterli insuflasyon ve pozisyon değișiklikleriyle 

tüm mukozanın sistematik değerlendirilmesi önemlidir. İyi yapılmamıș bir bağırsak 

hazırlığı, özellikle düz veya hafif kabarık displastik lezyonların gözden kaçmasına 

neden olabilir. Aynı șekilde yeterli yıkama, mukusun temizlenmesi, haustralar 

arası alanların dikkatli incelenmesi ve çekilme sırasında sistematik değerlendirme 

temel teknik gerekliliklerdir. Tam bir ileokolonoskopinin yapılması önemlidir ve 

kolonun her segmenti inflamasyon, skar, pseudopolip, darlık ve mukozal düzen-

sizlik açısından değerlendirilmelidir. Șüpheli alanlar fotoğraflanmalı, lokalizasyonu 

açıkça belirtilmeli ve hedefli örnekleme veya rezeksiyon yapılmalıdır. Raporlamada 

kullanılan görüntüleme yöntemi - DCE, VCE veya HD-WLE - açıkça yazılmalı-

dır.(8,9,12)

İBH kolonoskopilerinde bağırsak hazırlığının validasyonlu bir skorla raporlanması-

nı ve yeterli hazırlık oranının en az %90 olmasını kalite göstergesi olarak önemli-

dir. Uygun kabul edilebilecek bağırsak hazırlığını ortaya koymak için kullanılabile-

cek skorlamaladan Boston Bowel Preparation Scale (BBPS) ≥6 ve her segmentte 

≥2 kabul edilebilir bağırsak temizliği olarak değerlendirilir.(1,9,12)

Endoskopik Donanım ve Görüntüleme Yöntemi
Güncel teknik standart, İBH’da endoskopik sürveyansta yüksek çözünürlüklü 

kolonoskopi kullanılmasıdır. Yüksek çözünürlüklü ve optik iyileștirme sağlayan 

endoskopların, standart beyaz ıșık endoskopiye kıyasla displazinin görsel tanım-

lanmasını, sınırlarının belirlenmesini ve organ koruyucu endoskopik tedavi planla-

masını kolaylaștırmaktadır.(9,13,14)

Boya Bazlı Kromoendoskopi

Boya bazlı kromoendoskopi, İBH sürveyansında en çok vurgulanan tekniktir. 

ECCO, pan-kolonik boya spreyi kullanılmasını ve anormal alanlardan hedefli 

biyopsi alınmasını önermektedir. Eğer boya kullanılmıyorsa her 10 cm’de bir 2-4 

random biyopsi alınması gerektiğini belirtmektedir. Kromoendoskopide en sık 

kullanılan boyalar indigo carmine ve metilen mavisidir. Metilen mavisi için 

genellikle %0,05-0,1 konsantrasyon kullanılır ve absorpsiyon etkisinin değerlen-

dirilmesi için yaklașık 60 saniye beklenir. Indigo carmine ise kontrast boyadır; 

mukozal yüzeyi, sınırları ve yüzey düzensizliklerini belirginleștirir ve genellikle 

%0,1-0,4 konsantrasyonlarda kullanılır. Boya bazlı kromoendoskopi, ince muko-

zal düzensizliklerin daha belirgin hâle gelmesini sağlayarak displazi saptama 

oranını artırmaktadır. Bununla birlikte, DCE’nin ek ekipman gerektirmesi ve ișlem 

süresin uzatması gibi pratik kısıtlamalar nedeniyle sanal kromoendoskopi de 

İBH’nın endoskopoik sürveyansında etkili yöntemlerden birini olușturmakta-

dır.(12-15)

Sanal Kromoendoskopi

Sanal kromoendoskopi (VCE); dar bant görüntüleme (NBI), i-SCAN ve LCI gibi 

boya gerektirmeyen, optik veya dijital filtre tabanlı teknolojileri kapsamakta-

dır.(15,16) ECCO 2023 rehberi, HD boya bazlı kromoendoskopi veya sanal elektronik 

kromoendoskopi ile sürveyans kolonoskopisi yapılmasını önermektedir.(7)

Biyopsi Stratejisi: Hedefli ve Rastgele Biyopsi

Geleneksel yaklașımda, sürveyans kolonoskopileri sırasında her 10 cm’de dört 

adet olmak üzere dört kadrandan rastgele biyopsi alınması (en az 33 biyopsi) 

önerilmekteydi.(16,17) Ancak güncel kanıtlar, HD endoskopi ve kromoendoskopi 

kullanıldığında görünür lezyonlardan alınan hedefli biyopsilerin, rastgele biyopsiye 

göre daha yüksek displazi saptama oranı sağladığını göstermektedir.(10,11) Bununla 

birlikte, görünmeyen (invisible) displazi saptanması durumunda, deneyimli bir 

endoskopist tarafından DCE ile tekrar inceleme yapılması ve önceki displazi 

alanından kapsamlı hedefli olmayan biyopsiler alınması önerilmektedir.(9,10)

Displazi Sınıflandırması Ve Yönetimi
Displazi Terminolojisi

Güncel rehberler İBH ilișkili prekanseröz kolorektal lezyonların tanımlanmasında 

modifiye Paris Sınıflaması’nın kullanılmasını önermektedir. Buna göre lezyonlar; 

polipoid (≥2,5 mm yükseklikte), nonpolipoid (<2,5 mm) veya görünmez (hedefli 

olmayan biyopside saptanan) olarak sınıflandırılmalıdır. Daha önce kullanılan 

DALM (displazi ilișkili lezyon veya kitle), ALM (adenomaya benzer kitle) gibi 

terimler artık terk edilmiștir.(9-11)

Endoskopik Rezeksiyon

Görünür, sınırları net olan polipoid displastik lezyonlar, çevresinde multifokal veya 

görünmez displazi kanıtı bulunmadığında standart polipektomi teknikleriyle 

endoskopik olarak rezeke edilebilir. ECCO rehberine göre, polipoid displastik 

lezyonlar en-bloc tam eksizyon sağlandığında endoskopik rezeksiyonla tedavi 

edilebilir. (2) Nonpolipoid displastik lezyonlar ise invaziv kanser bulgusu tașımadığı 

sürece, deneyimli endoskopistler tarafından endoskopik mukozal rezeksiyon 

(EMR) veya endoskopik submukozal diseksiyon (ESD) ile tedavi edilebilir.(7-9)

Bașarılı endoskopik rezeksiyon sonrasında, ECCO rehberine göre HD boya bazlı 

kromoendoskopi veya sanal kromoendoskopi ile 3-6 ay içinde ve ardından displa-

zi derecesine göre yıllık sürveyans kolonoskopisi planlanmalıdır.(7-10)

Endoskopik olarak rezeke edilemeyen görünür displazi, görünmez multifokal 

displazi veya görünmez yüksek dereceli displazi saptanması durumunda kolekto-

mi önerilmektedir. Hastaya, displastik lezyonların endoskopik rezeksiyona uygun 

olmadığı durumlarda cerrahi seçeneği sunulmalıdır.(7-11)

ÖZEL KLİNİK DURUMLAR

Primer Sklerozan Kolanjit
PSK birlikteliği olan İBH hastalarında KRK riski belirgin biçimde artmıștır. PSK 

tanısı alan İBH hastalarında hastalık aktivitesi, yaygınlığı veya süresisnden bağım-

sız olarak tanı anından itibaren yıllık sürveyans kolonoskopisi bașlatılmalıdır.(9,10,16)

Psödopolipozis
Çok sayıda psödopolip bulunan hastalardan örnekleyici veya șüpheli olduğu 

düșünülen psödopoliplerden hedefli biyopsiler alınmalıdır. Psödopolip alanlarında 

düz veya ince lezyonları saptamak amacıyla boya bazlı kromoendoskopi kullanıl-

mamalıdır; çünkü bu alanlarda DCE’nin ek tanısal değeri sınırlıdır.(9,10,16,17)

Kolonik Striktür
İBH’da kolonik striktürler, gizli displazi veya kanser barındırma potansiyeli 

nedeniyle dikkatli değerlendirme gerektirmektedir. Striktürlerden mutlaka biyopsi 

alınmalı ve malignite açısından ileri değerlendirme yapılmalıdır.(10,11,13)

Yapay Zekâ ve Gelecek Yönelimleri
İBH ilișkili displazi, kronik inflamasyon zemininde düz morfolojisi ve belirsiz sınırla-

rı nedeniyle saptanması güç bir durumdur. Son yıllarda bilgisayar destekli sapta-

ma (CADe) ve bilgisayar destekli tanı (CADx) sistemleri, derin öğrenme algoritma-

larını kullanarak kolorektal lezyon tespitinde umut verici sonuçlar göstermekte-

dir.(17,18)

Yapay zekâ sistemleri, özellikle uzman olmayan endoskopistlere kolitis ilișkili 

displazi veya KRK’nin tanınmasında yardımcı olabilir, gereksiz biyopsileri azaltabi-

lir ve gözlemciler arası değișkenliği en aza indirebilir. Bununla birlikte, İBH’ye özgü 

neoplazide klinik veriler hâlâ sınırlıdır ve bu alandaki çalıșmalar ağırlıklı olarak 

vaka raporları ile küçük ölçekli araștırmalardan olușmaktadır. İBH’ye özgü kohort-

larda validasyon ve klinik iș akıșlarına entegrasyon, yapay zekânın bu alandaki 

tam potansiyelinin gerçekleștirilebilmesi için zorunludur.(17-19)

Sonuç ve Öneriler
İBH’da endoskopik sürveyans, KRK’nin önlenmesi ve erken tanısı için vazgeçilmez 

bir stratejidir. Güncel rehberler, risk tabanlı kișiselleștirilmiș sürveyans yaklașımı-

nı, HD endoskopi ve kromoendoskopinin kullanımını, modifiye Paris Sınıflaması ile 

lezyon tanımlamasını ve endoskopik rezeksiyonun uygun vakalarda cerrahiye 

alternatif olarak değerlendirilmesini vurgulamaktadır.Yapay zekâ destekli sistem-

lerin klinik pratiğe entegrasyonu, displazi saptama oranlarını daha da artırma 

potansiyeline sahiptir. Bu alanda multidisipliner bir yaklașımla gastroenterology ve 

patoloğun iș birliği, optimal hasta sonuçlarının elde edilmesi için esastır.(10,17-19)
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Giriș
İnflamatuvar bağırsak hastalığında (İBH) endoskopi; tanı, hastalık aktivitesinin 

objektif değerlendirilmesi, tedavi yanıtının izlenmesi, postoperatif nüksün saptan-

ması, displazi/kolorektal kanser sürveyansı ve terapötik girișimler açısından önemli 

bir role sahiptir.(1) Uzun süreli kolonik tutulum varlığında endoskopik değerlendirme-

nin en kritik rollerinden biri, displazi ve kolorektal kanser gelișiminin erken saptan-

masına yönelik sürveyanstır. Güncel “treat-to-target” yaklașımı ve STRIDE-II hedef-

leri doğrultusunda endoskopik iyileșme, yalnızca semptom kontrolünün ötesinde, 

uzun dönem prognozu belirleyen temel tedavi hedeflerinden biri olarak kabul 

edilmektedir. İBH’da endoskopi, günümüzde yalnızca tanı ve takip aracı olmaktan 

çıkmıș; bireyselleștirilmiș hasta yönetiminin temel bileșenlerinden biri haline 

gelmiștir.(2,3)

Yaklașık bir asır önce 1925 yılında Crohn ve Rosenberg, kolorektal karsinom (KRK) 

ile komplike olmuș ilk ülseratif kolit (ÜK) olgusunu tanımlamıștır.(4) Günümüzde, ÜK 

ve Crohn hastalığı (CH) dahil olmak üzere kolonik tutulumlu inflamatuvar bağırsak 

hastalığı (İBH) olan hastalarda KRK riskinin arttığı yaygın olarak kabul edilmekte ve 

bu nedenle bu hastalar sürveyans programlarına dahil edilmektedir.(5) Endoskopik 

sürveyansın amacı, prekürsör lezyonları veya erken evre KRK’yi saptamak ve 

ortadan kaldırmaktır. İBH’da endoskopik sürveyans yalnızca bir kolonoskopi uygula-

ması değil; eğitimli endoskopist, optimize edilmiș teknik kalite, hasta motivasyonu 

ve yapılandırılmıș takip sistemleri gerektiren bütüncül bir kalite süreci olarak ele 

alınmalıdır.(6)

İBH’da Endoskopik Sürveyansın Amacı 
Sürveyans, yalnızca belirli aralıklarla kolonoskopi yapmak değil, inflamasyonu 

kontrol eden medikal strateji ile yüksek kaliteli endoskopinin birleștirildiği bir kanser 

önleme programı olarak görülmelidir. Modern dönemde kolonoskopik sürveyansın 

amacı, KRK’nin daha erken evrede yakalanması ve özellikle görünür displastik 

lezyonların endoskopik olarak tamamen çıkarılabilmesidir.(6,7)

İBH’DA ENDOSKOPİK SÜRVEYANS
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İBH’da Endoskopik Sürveyans Ne Zaman Bașlamalı?
İBH’da endoskopik sürveyansa bașlama zamanı, hastalığın tipi ve kolonik tutulum 

yaygınlığına göre belirlenmelidir. Ülseratif kolitte pankolit veya sol kolon tutulumu 

olan hastalarda, Crohn hastalığında ise en az iki kolonik segmenti içeren kolit 

varlığında ilk sürveyans kolonoskopisi semptom bașlangıcından yaklașık 8 yıl sonra 

planlanmalıdır. Bu ilk değerlendirme yalnızca displazi taraması amacı tașımaz; aynı 

zamanda hastalığın yaygınlığı, inflamasyon yükü ve gelecekteki kolorektal kanser 

riski açısından hastanın yeniden sınıflandırılmasına olanak sağlar.(6,7)

Primer sklerozan kolanjit eșlik eden İBH olgularında ise yaklașım daha agresiftir; 

hastalık süresi, aktivitesi ve yaygınlığından bağımsız olarak PSK tanısı konulduğu 

anda sürveyans kolonoskopisi bașlatılmalı ve yıllık olarak sürdürülmelidir.(6-8)

Sürveyans kolonoskopisinin ideal olarak klinik ve endoskopik remisyon döneminde 

yapılması önerilir; çünkü aktif inflamasyon varlığında displazi ile inflamatuvar/rege-

neratif değișikliklerin ayrımı güçleșebilir.(7)

Buna karșılık izole proktit veya kolonda anlamlı tutulumun olmadığı Crohn hastalığı 

gibi düșük riskli durumlarda İBH’ye özgü sürveyans programı bașlatılması gerekli 

değildir; bu hastalar genel popülasyon kolorektal kanser tarama stratejileri kapsa-

mında izlenebilir.(7)

İBH’da Endoskopik Sürveyans Hangi Sıklıkta Yapılmalı? 
İBH’da kolorektal kanser (KRK) riski geçmiște bildirilen oranlara göre belirgin 

azalmıș olsa da tamamen ortadan kalkmamıștır. Güncel yaklașıma göre risk artıșı 

artık homojen bir “tüm İBH hastaları yüksek risklidir” kabulüyle değil, bireyselleștiril-

miș risk katmanları üzerinden ele alınmalıdır. Persistan ve/veya kümülatif inflamas-

yon, hastalık süresi, kolonik tutulum genișliği, primer sklerozan kolanjit (PSK), ailede 

KRK öyküsü, önceki displazi, striktürler ve sürveyans kalitesi bu riskin ana belirleyi-

cileridir.(7-10)

İBH’da sürveyans kolonoskopi aralığı, bireysel kolorektal kanser riskine göre belirle-

nir. Yüksek riskli hastalarda; ÜK veya Crohn kolitine eșlik eden PSC, son 5 yıl içinde 

neoplazi veya striktür öyküsü, kolonun %50’sinden fazlasını tutan yaygın kolitte 

kalıcı șiddetli inflamasyon ya da 50 yaș altında birinci derece akrabada kolorektal 

kanser öyküsü varsa yıllık sürveyans önerilir. Ara riskli grupta; yaygın kolite eșlik 

eden hafif-orta inflamasyon, 50 yaș ve üzerinde birinci derece akrabada kolorektal 

kanser öyküsü veya çok sayıda psödopolip varlığında kolonoskopi 2-3 yılda bir 

yapılmalıdır. Bu risk faktörlerinin bulunmadığı düșük riskli hastalarda ise sürveyans 

aralığı 5 yılda bir olarak planlanabilir Tablo 1.(7-10)

Poș sürveyansı da İBH grubu hastalarda önem arz etmektedir. İleal poș-anal 

anastomoz (IPAA) yapılmıș hastalarda, özellikle persistan orta-ağır poșit veya 

pre-poș ileiti olanlarda ya da KRK/displazi açısından yüksek riskli hastalarda yıllık 

poș sürveyansının yapılmasını önermektedir

İBH’da sürveyans kolonoskopisi konusunda uluslararası kılavuzlar ortak prensip-

leri paylașmakla birlikte, önerilerin kapsamı ve vurgusu arasında farklılıklar 

bulunmaktadır. SCENIC, ECCO, ASGE; uzun süreli kolonik İBH’da displazi ve 

kolorektal kanser riskinin azaltılması için düzenli endoskopik sürveyansı 

önermektedir. Tablo 2

Güncel yaklașımda sürveyans kolonoskopisinin bașarısı yalnızca ișlemin yapılmasına 

değil; yeterli bağırsak hazırlığı, yüksek çözünürlüklü endoskop kullanımı, mukozal 

aktivitenin standart skorlarla değerlendirilmesi, uygun fotodokümantasyon, kromo-

endoskopi uygulaması ve neoplazi saptama performansı gibi kalite göstergelerine 

bağlıdır. Bu nedenle kılavuzlar arasındaki farklılıklara rağmen, ortak hedef yüksek 

kaliteli, standartize ve risk temelli bir sürveyans stratejisinin uygulanmasıdır.(10,11)

İBH’da Endoskopik Sürveyans Nasıl Yapılmalı?
İșlem Öncesi Hazırlık ve Temel Prensipler
Bașarılı İBH sürveyansının en önemli șartlarından biri iyi bağırsak hazırlığıdır. Aktif 

inflamasyon, mukus, dıșkı artığı, psödopolip alanları ve skar dokusu displazi 

saptanmasını zorlaștırabilir. Bu nedenle ișlem mümkün olduğunca klinik ve 

endoskopik remisyon döneminde yapılmalıdır.(7,9) Uluslararası rehberler sürveyans 

kolonoskopisinin remisyonda yapılmasının daha uygun olduğunu, çünkü aktif 

inflamasyon varlığında displazi ve inflamasyon ayrımının biyopsilerde zorlașabile-

ceğini belirtmektedir.(9,10) Kolonoskopi ișleminde giriș sırasında fekal sıvı ve muku-

sun aspire edilmesi, gerekirse mukolitik solüsyon kullanılması, çekuma ulașıldık-

tan sonra geri çekilme sırasında yeterli insuflasyon ve pozisyon değișiklikleriyle 

tüm mukozanın sistematik değerlendirilmesi önemlidir. İyi yapılmamıș bir bağırsak 

hazırlığı, özellikle düz veya hafif kabarık displastik lezyonların gözden kaçmasına 

neden olabilir. Aynı șekilde yeterli yıkama, mukusun temizlenmesi, haustralar 

arası alanların dikkatli incelenmesi ve çekilme sırasında sistematik değerlendirme 

temel teknik gerekliliklerdir. Tam bir ileokolonoskopinin yapılması önemlidir ve 

kolonun her segmenti inflamasyon, skar, pseudopolip, darlık ve mukozal düzen-

sizlik açısından değerlendirilmelidir. Șüpheli alanlar fotoğraflanmalı, lokalizasyonu 

açıkça belirtilmeli ve hedefli örnekleme veya rezeksiyon yapılmalıdır. Raporlamada 

kullanılan görüntüleme yöntemi - DCE, VCE veya HD-WLE - açıkça yazılmalı-

dır.(8,9,12)

İBH kolonoskopilerinde bağırsak hazırlığının validasyonlu bir skorla raporlanması-

nı ve yeterli hazırlık oranının en az %90 olmasını kalite göstergesi olarak önemli-

dir. Uygun kabul edilebilecek bağırsak hazırlığını ortaya koymak için kullanılabile-

cek skorlamaladan Boston Bowel Preparation Scale (BBPS) ≥6 ve her segmentte 

≥2 kabul edilebilir bağırsak temizliği olarak değerlendirilir.(1,9,12)

Endoskopik Donanım ve Görüntüleme Yöntemi
Güncel teknik standart, İBH’da endoskopik sürveyansta yüksek çözünürlüklü 

kolonoskopi kullanılmasıdır. Yüksek çözünürlüklü ve optik iyileștirme sağlayan 

endoskopların, standart beyaz ıșık endoskopiye kıyasla displazinin görsel tanım-

lanmasını, sınırlarının belirlenmesini ve organ koruyucu endoskopik tedavi planla-

masını kolaylaștırmaktadır.(9,13,14)

Boya Bazlı Kromoendoskopi

Boya bazlı kromoendoskopi, İBH sürveyansında en çok vurgulanan tekniktir. 

ECCO, pan-kolonik boya spreyi kullanılmasını ve anormal alanlardan hedefli 

biyopsi alınmasını önermektedir. Eğer boya kullanılmıyorsa her 10 cm’de bir 2-4 

random biyopsi alınması gerektiğini belirtmektedir. Kromoendoskopide en sık 

kullanılan boyalar indigo carmine ve metilen mavisidir. Metilen mavisi için 

genellikle %0,05-0,1 konsantrasyon kullanılır ve absorpsiyon etkisinin değerlen-

dirilmesi için yaklașık 60 saniye beklenir. Indigo carmine ise kontrast boyadır; 

mukozal yüzeyi, sınırları ve yüzey düzensizliklerini belirginleștirir ve genellikle 

%0,1-0,4 konsantrasyonlarda kullanılır. Boya bazlı kromoendoskopi, ince muko-

zal düzensizliklerin daha belirgin hâle gelmesini sağlayarak displazi saptama 

oranını artırmaktadır. Bununla birlikte, DCE’nin ek ekipman gerektirmesi ve ișlem 

süresin uzatması gibi pratik kısıtlamalar nedeniyle sanal kromoendoskopi de 

İBH’nın endoskopoik sürveyansında etkili yöntemlerden birini olușturmakta-

dır.(12-15)

Sanal Kromoendoskopi

Sanal kromoendoskopi (VCE); dar bant görüntüleme (NBI), i-SCAN ve LCI gibi 

boya gerektirmeyen, optik veya dijital filtre tabanlı teknolojileri kapsamakta-

dır.(15,16) ECCO 2023 rehberi, HD boya bazlı kromoendoskopi veya sanal elektronik 

kromoendoskopi ile sürveyans kolonoskopisi yapılmasını önermektedir.(7)

Biyopsi Stratejisi: Hedefli ve Rastgele Biyopsi

Geleneksel yaklașımda, sürveyans kolonoskopileri sırasında her 10 cm’de dört 

adet olmak üzere dört kadrandan rastgele biyopsi alınması (en az 33 biyopsi) 

önerilmekteydi.(16,17) Ancak güncel kanıtlar, HD endoskopi ve kromoendoskopi 

kullanıldığında görünür lezyonlardan alınan hedefli biyopsilerin, rastgele biyopsiye 

göre daha yüksek displazi saptama oranı sağladığını göstermektedir.(10,11) Bununla 

birlikte, görünmeyen (invisible) displazi saptanması durumunda, deneyimli bir 

endoskopist tarafından DCE ile tekrar inceleme yapılması ve önceki displazi 

alanından kapsamlı hedefli olmayan biyopsiler alınması önerilmektedir.(9,10)

Displazi Sınıflandırması Ve Yönetimi
Displazi Terminolojisi

Güncel rehberler İBH ilișkili prekanseröz kolorektal lezyonların tanımlanmasında 

modifiye Paris Sınıflaması’nın kullanılmasını önermektedir. Buna göre lezyonlar; 

polipoid (≥2,5 mm yükseklikte), nonpolipoid (<2,5 mm) veya görünmez (hedefli 

olmayan biyopside saptanan) olarak sınıflandırılmalıdır. Daha önce kullanılan 

DALM (displazi ilișkili lezyon veya kitle), ALM (adenomaya benzer kitle) gibi 

terimler artık terk edilmiștir.(9-11)

Endoskopik Rezeksiyon

Görünür, sınırları net olan polipoid displastik lezyonlar, çevresinde multifokal veya 

görünmez displazi kanıtı bulunmadığında standart polipektomi teknikleriyle 

endoskopik olarak rezeke edilebilir. ECCO rehberine göre, polipoid displastik 

lezyonlar en-bloc tam eksizyon sağlandığında endoskopik rezeksiyonla tedavi 

edilebilir. (2) Nonpolipoid displastik lezyonlar ise invaziv kanser bulgusu tașımadığı 

sürece, deneyimli endoskopistler tarafından endoskopik mukozal rezeksiyon 

(EMR) veya endoskopik submukozal diseksiyon (ESD) ile tedavi edilebilir.(7-9)

Bașarılı endoskopik rezeksiyon sonrasında, ECCO rehberine göre HD boya bazlı 

kromoendoskopi veya sanal kromoendoskopi ile 3-6 ay içinde ve ardından displa-

zi derecesine göre yıllık sürveyans kolonoskopisi planlanmalıdır.(7-10)

Endoskopik olarak rezeke edilemeyen görünür displazi, görünmez multifokal 

displazi veya görünmez yüksek dereceli displazi saptanması durumunda kolekto-

mi önerilmektedir. Hastaya, displastik lezyonların endoskopik rezeksiyona uygun 

olmadığı durumlarda cerrahi seçeneği sunulmalıdır.(7-11)

ÖZEL KLİNİK DURUMLAR

Primer Sklerozan Kolanjit
PSK birlikteliği olan İBH hastalarında KRK riski belirgin biçimde artmıștır. PSK 

tanısı alan İBH hastalarında hastalık aktivitesi, yaygınlığı veya süresisnden bağım-

sız olarak tanı anından itibaren yıllık sürveyans kolonoskopisi bașlatılmalıdır.(9,10,16)

Psödopolipozis
Çok sayıda psödopolip bulunan hastalardan örnekleyici veya șüpheli olduğu 

düșünülen psödopoliplerden hedefli biyopsiler alınmalıdır. Psödopolip alanlarında 

düz veya ince lezyonları saptamak amacıyla boya bazlı kromoendoskopi kullanıl-

mamalıdır; çünkü bu alanlarda DCE’nin ek tanısal değeri sınırlıdır.(9,10,16,17)

Kolonik Striktür
İBH’da kolonik striktürler, gizli displazi veya kanser barındırma potansiyeli 

nedeniyle dikkatli değerlendirme gerektirmektedir. Striktürlerden mutlaka biyopsi 

alınmalı ve malignite açısından ileri değerlendirme yapılmalıdır.(10,11,13)

Yapay Zekâ ve Gelecek Yönelimleri
İBH ilișkili displazi, kronik inflamasyon zemininde düz morfolojisi ve belirsiz sınırla-

rı nedeniyle saptanması güç bir durumdur. Son yıllarda bilgisayar destekli sapta-

ma (CADe) ve bilgisayar destekli tanı (CADx) sistemleri, derin öğrenme algoritma-

larını kullanarak kolorektal lezyon tespitinde umut verici sonuçlar göstermekte-

dir.(17,18)

Yapay zekâ sistemleri, özellikle uzman olmayan endoskopistlere kolitis ilișkili 

displazi veya KRK’nin tanınmasında yardımcı olabilir, gereksiz biyopsileri azaltabi-

lir ve gözlemciler arası değișkenliği en aza indirebilir. Bununla birlikte, İBH’ye özgü 

neoplazide klinik veriler hâlâ sınırlıdır ve bu alandaki çalıșmalar ağırlıklı olarak 

vaka raporları ile küçük ölçekli araștırmalardan olușmaktadır. İBH’ye özgü kohort-

larda validasyon ve klinik iș akıșlarına entegrasyon, yapay zekânın bu alandaki 

tam potansiyelinin gerçekleștirilebilmesi için zorunludur.(17-19)

Sonuç ve Öneriler
İBH’da endoskopik sürveyans, KRK’nin önlenmesi ve erken tanısı için vazgeçilmez 

bir stratejidir. Güncel rehberler, risk tabanlı kișiselleștirilmiș sürveyans yaklașımı-

nı, HD endoskopi ve kromoendoskopinin kullanımını, modifiye Paris Sınıflaması ile 

lezyon tanımlamasını ve endoskopik rezeksiyonun uygun vakalarda cerrahiye 

alternatif olarak değerlendirilmesini vurgulamaktadır.Yapay zekâ destekli sistem-

lerin klinik pratiğe entegrasyonu, displazi saptama oranlarını daha da artırma 

potansiyeline sahiptir. Bu alanda multidisipliner bir yaklașımla gastroenterology ve 

patoloğun iș birliği, optimal hasta sonuçlarının elde edilmesi için esastır.(10,17-19)
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Giriș
İnflamatuvar bağırsak hastalığında (İBH) endoskopi; tanı, hastalık aktivitesinin 

objektif değerlendirilmesi, tedavi yanıtının izlenmesi, postoperatif nüksün saptan-

ması, displazi/kolorektal kanser sürveyansı ve terapötik girișimler açısından önemli 

bir role sahiptir.(1) Uzun süreli kolonik tutulum varlığında endoskopik değerlendirme-

nin en kritik rollerinden biri, displazi ve kolorektal kanser gelișiminin erken saptan-

masına yönelik sürveyanstır. Güncel “treat-to-target” yaklașımı ve STRIDE-II hedef-

leri doğrultusunda endoskopik iyileșme, yalnızca semptom kontrolünün ötesinde, 

uzun dönem prognozu belirleyen temel tedavi hedeflerinden biri olarak kabul 

edilmektedir. İBH’da endoskopi, günümüzde yalnızca tanı ve takip aracı olmaktan 

çıkmıș; bireyselleștirilmiș hasta yönetiminin temel bileșenlerinden biri haline 

gelmiștir.(2,3)

Yaklașık bir asır önce 1925 yılında Crohn ve Rosenberg, kolorektal karsinom (KRK) 

ile komplike olmuș ilk ülseratif kolit (ÜK) olgusunu tanımlamıștır.(4) Günümüzde, ÜK 

ve Crohn hastalığı (CH) dahil olmak üzere kolonik tutulumlu inflamatuvar bağırsak 

hastalığı (İBH) olan hastalarda KRK riskinin arttığı yaygın olarak kabul edilmekte ve 

bu nedenle bu hastalar sürveyans programlarına dahil edilmektedir.(5) Endoskopik 

sürveyansın amacı, prekürsör lezyonları veya erken evre KRK’yi saptamak ve 

ortadan kaldırmaktır. İBH’da endoskopik sürveyans yalnızca bir kolonoskopi uygula-

ması değil; eğitimli endoskopist, optimize edilmiș teknik kalite, hasta motivasyonu 

ve yapılandırılmıș takip sistemleri gerektiren bütüncül bir kalite süreci olarak ele 

alınmalıdır.(6)

İBH’da Endoskopik Sürveyansın Amacı 
Sürveyans, yalnızca belirli aralıklarla kolonoskopi yapmak değil, inflamasyonu 

kontrol eden medikal strateji ile yüksek kaliteli endoskopinin birleștirildiği bir kanser 

önleme programı olarak görülmelidir. Modern dönemde kolonoskopik sürveyansın 

amacı, KRK’nin daha erken evrede yakalanması ve özellikle görünür displastik 

lezyonların endoskopik olarak tamamen çıkarılabilmesidir.(6,7)

İBH’DA ENDOSKOPİK SÜRVEYANS

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026250

İBH’da Endoskopik Sürveyans Ne Zaman Bașlamalı?
İBH’da endoskopik sürveyansa bașlama zamanı, hastalığın tipi ve kolonik tutulum 

yaygınlığına göre belirlenmelidir. Ülseratif kolitte pankolit veya sol kolon tutulumu 

olan hastalarda, Crohn hastalığında ise en az iki kolonik segmenti içeren kolit 

varlığında ilk sürveyans kolonoskopisi semptom bașlangıcından yaklașık 8 yıl sonra 

planlanmalıdır. Bu ilk değerlendirme yalnızca displazi taraması amacı tașımaz; aynı 

zamanda hastalığın yaygınlığı, inflamasyon yükü ve gelecekteki kolorektal kanser 

riski açısından hastanın yeniden sınıflandırılmasına olanak sağlar.(6,7)

Primer sklerozan kolanjit eșlik eden İBH olgularında ise yaklașım daha agresiftir; 

hastalık süresi, aktivitesi ve yaygınlığından bağımsız olarak PSK tanısı konulduğu 

anda sürveyans kolonoskopisi bașlatılmalı ve yıllık olarak sürdürülmelidir.(6-8)

Sürveyans kolonoskopisinin ideal olarak klinik ve endoskopik remisyon döneminde 

yapılması önerilir; çünkü aktif inflamasyon varlığında displazi ile inflamatuvar/rege-

neratif değișikliklerin ayrımı güçleșebilir.(7)

Buna karșılık izole proktit veya kolonda anlamlı tutulumun olmadığı Crohn hastalığı 

gibi düșük riskli durumlarda İBH’ye özgü sürveyans programı bașlatılması gerekli 

değildir; bu hastalar genel popülasyon kolorektal kanser tarama stratejileri kapsa-

mında izlenebilir.(7)

İBH’da Endoskopik Sürveyans Hangi Sıklıkta Yapılmalı? 
İBH’da kolorektal kanser (KRK) riski geçmiște bildirilen oranlara göre belirgin 

azalmıș olsa da tamamen ortadan kalkmamıștır. Güncel yaklașıma göre risk artıșı 

artık homojen bir “tüm İBH hastaları yüksek risklidir” kabulüyle değil, bireyselleștiril-

miș risk katmanları üzerinden ele alınmalıdır. Persistan ve/veya kümülatif inflamas-

yon, hastalık süresi, kolonik tutulum genișliği, primer sklerozan kolanjit (PSK), ailede 

KRK öyküsü, önceki displazi, striktürler ve sürveyans kalitesi bu riskin ana belirleyi-

cileridir.(7-10)

İBH’da sürveyans kolonoskopi aralığı, bireysel kolorektal kanser riskine göre belirle-

nir. Yüksek riskli hastalarda; ÜK veya Crohn kolitine eșlik eden PSC, son 5 yıl içinde 

neoplazi veya striktür öyküsü, kolonun %50’sinden fazlasını tutan yaygın kolitte 

kalıcı șiddetli inflamasyon ya da 50 yaș altında birinci derece akrabada kolorektal 

kanser öyküsü varsa yıllık sürveyans önerilir. Ara riskli grupta; yaygın kolite eșlik 

eden hafif-orta inflamasyon, 50 yaș ve üzerinde birinci derece akrabada kolorektal 

kanser öyküsü veya çok sayıda psödopolip varlığında kolonoskopi 2-3 yılda bir 

yapılmalıdır. Bu risk faktörlerinin bulunmadığı düșük riskli hastalarda ise sürveyans 

aralığı 5 yılda bir olarak planlanabilir Tablo 1.(7-10)

Poș sürveyansı da İBH grubu hastalarda önem arz etmektedir. İleal poș-anal 

anastomoz (IPAA) yapılmıș hastalarda, özellikle persistan orta-ağır poșit veya 

pre-poș ileiti olanlarda ya da KRK/displazi açısından yüksek riskli hastalarda yıllık 

poș sürveyansının yapılmasını önermektedir

İBH’da sürveyans kolonoskopisi konusunda uluslararası kılavuzlar ortak prensip-

leri paylașmakla birlikte, önerilerin kapsamı ve vurgusu arasında farklılıklar 

bulunmaktadır. SCENIC, ECCO, ASGE; uzun süreli kolonik İBH’da displazi ve 

kolorektal kanser riskinin azaltılması için düzenli endoskopik sürveyansı 

önermektedir. Tablo 2

Güncel yaklașımda sürveyans kolonoskopisinin bașarısı yalnızca ișlemin yapılmasına 

değil; yeterli bağırsak hazırlığı, yüksek çözünürlüklü endoskop kullanımı, mukozal 

aktivitenin standart skorlarla değerlendirilmesi, uygun fotodokümantasyon, kromo-

endoskopi uygulaması ve neoplazi saptama performansı gibi kalite göstergelerine 

bağlıdır. Bu nedenle kılavuzlar arasındaki farklılıklara rağmen, ortak hedef yüksek 

kaliteli, standartize ve risk temelli bir sürveyans stratejisinin uygulanmasıdır.(10,11)

İBH’da Endoskopik Sürveyans Nasıl Yapılmalı?
İșlem Öncesi Hazırlık ve Temel Prensipler
Bașarılı İBH sürveyansının en önemli șartlarından biri iyi bağırsak hazırlığıdır. Aktif 

inflamasyon, mukus, dıșkı artığı, psödopolip alanları ve skar dokusu displazi 

saptanmasını zorlaștırabilir. Bu nedenle ișlem mümkün olduğunca klinik ve 

endoskopik remisyon döneminde yapılmalıdır.(7,9) Uluslararası rehberler sürveyans 

kolonoskopisinin remisyonda yapılmasının daha uygun olduğunu, çünkü aktif 

inflamasyon varlığında displazi ve inflamasyon ayrımının biyopsilerde zorlașabile-

ceğini belirtmektedir.(9,10) Kolonoskopi ișleminde giriș sırasında fekal sıvı ve muku-

sun aspire edilmesi, gerekirse mukolitik solüsyon kullanılması, çekuma ulașıldık-

tan sonra geri çekilme sırasında yeterli insuflasyon ve pozisyon değișiklikleriyle 

tüm mukozanın sistematik değerlendirilmesi önemlidir. İyi yapılmamıș bir bağırsak 

hazırlığı, özellikle düz veya hafif kabarık displastik lezyonların gözden kaçmasına 

neden olabilir. Aynı șekilde yeterli yıkama, mukusun temizlenmesi, haustralar 

arası alanların dikkatli incelenmesi ve çekilme sırasında sistematik değerlendirme 

temel teknik gerekliliklerdir. Tam bir ileokolonoskopinin yapılması önemlidir ve 

kolonun her segmenti inflamasyon, skar, pseudopolip, darlık ve mukozal düzen-

sizlik açısından değerlendirilmelidir. Șüpheli alanlar fotoğraflanmalı, lokalizasyonu 

açıkça belirtilmeli ve hedefli örnekleme veya rezeksiyon yapılmalıdır. Raporlamada 

kullanılan görüntüleme yöntemi - DCE, VCE veya HD-WLE - açıkça yazılmalı-

dır.(8,9,12)

İBH kolonoskopilerinde bağırsak hazırlığının validasyonlu bir skorla raporlanması-

nı ve yeterli hazırlık oranının en az %90 olmasını kalite göstergesi olarak önemli-

dir. Uygun kabul edilebilecek bağırsak hazırlığını ortaya koymak için kullanılabile-

cek skorlamaladan Boston Bowel Preparation Scale (BBPS) ≥6 ve her segmentte 

≥2 kabul edilebilir bağırsak temizliği olarak değerlendirilir.(1,9,12)

Endoskopik Donanım ve Görüntüleme Yöntemi
Güncel teknik standart, İBH’da endoskopik sürveyansta yüksek çözünürlüklü 

kolonoskopi kullanılmasıdır. Yüksek çözünürlüklü ve optik iyileștirme sağlayan 

endoskopların, standart beyaz ıșık endoskopiye kıyasla displazinin görsel tanım-

lanmasını, sınırlarının belirlenmesini ve organ koruyucu endoskopik tedavi planla-

masını kolaylaștırmaktadır.(9,13,14)

Boya Bazlı Kromoendoskopi

Boya bazlı kromoendoskopi, İBH sürveyansında en çok vurgulanan tekniktir. 

ECCO, pan-kolonik boya spreyi kullanılmasını ve anormal alanlardan hedefli 

biyopsi alınmasını önermektedir. Eğer boya kullanılmıyorsa her 10 cm’de bir 2-4 

random biyopsi alınması gerektiğini belirtmektedir. Kromoendoskopide en sık 

kullanılan boyalar indigo carmine ve metilen mavisidir. Metilen mavisi için 

genellikle %0,05-0,1 konsantrasyon kullanılır ve absorpsiyon etkisinin değerlen-

dirilmesi için yaklașık 60 saniye beklenir. Indigo carmine ise kontrast boyadır; 

mukozal yüzeyi, sınırları ve yüzey düzensizliklerini belirginleștirir ve genellikle 

%0,1-0,4 konsantrasyonlarda kullanılır. Boya bazlı kromoendoskopi, ince muko-

zal düzensizliklerin daha belirgin hâle gelmesini sağlayarak displazi saptama 

oranını artırmaktadır. Bununla birlikte, DCE’nin ek ekipman gerektirmesi ve ișlem 

süresin uzatması gibi pratik kısıtlamalar nedeniyle sanal kromoendoskopi de 

İBH’nın endoskopoik sürveyansında etkili yöntemlerden birini olușturmakta-

dır.(12-15)

Sanal Kromoendoskopi

Sanal kromoendoskopi (VCE); dar bant görüntüleme (NBI), i-SCAN ve LCI gibi 

boya gerektirmeyen, optik veya dijital filtre tabanlı teknolojileri kapsamakta-

dır.(15,16) ECCO 2023 rehberi, HD boya bazlı kromoendoskopi veya sanal elektronik 

kromoendoskopi ile sürveyans kolonoskopisi yapılmasını önermektedir.(7)

Biyopsi Stratejisi: Hedefli ve Rastgele Biyopsi

Geleneksel yaklașımda, sürveyans kolonoskopileri sırasında her 10 cm’de dört 

adet olmak üzere dört kadrandan rastgele biyopsi alınması (en az 33 biyopsi) 

önerilmekteydi.(16,17) Ancak güncel kanıtlar, HD endoskopi ve kromoendoskopi 

kullanıldığında görünür lezyonlardan alınan hedefli biyopsilerin, rastgele biyopsiye 

göre daha yüksek displazi saptama oranı sağladığını göstermektedir.(10,11) Bununla 

birlikte, görünmeyen (invisible) displazi saptanması durumunda, deneyimli bir 

endoskopist tarafından DCE ile tekrar inceleme yapılması ve önceki displazi 

alanından kapsamlı hedefli olmayan biyopsiler alınması önerilmektedir.(9,10)

Displazi Sınıflandırması Ve Yönetimi
Displazi Terminolojisi

Güncel rehberler İBH ilișkili prekanseröz kolorektal lezyonların tanımlanmasında 

modifiye Paris Sınıflaması’nın kullanılmasını önermektedir. Buna göre lezyonlar; 

polipoid (≥2,5 mm yükseklikte), nonpolipoid (<2,5 mm) veya görünmez (hedefli 

olmayan biyopside saptanan) olarak sınıflandırılmalıdır. Daha önce kullanılan 

DALM (displazi ilișkili lezyon veya kitle), ALM (adenomaya benzer kitle) gibi 

terimler artık terk edilmiștir.(9-11)

Endoskopik Rezeksiyon

Görünür, sınırları net olan polipoid displastik lezyonlar, çevresinde multifokal veya 

görünmez displazi kanıtı bulunmadığında standart polipektomi teknikleriyle 

endoskopik olarak rezeke edilebilir. ECCO rehberine göre, polipoid displastik 

lezyonlar en-bloc tam eksizyon sağlandığında endoskopik rezeksiyonla tedavi 

edilebilir. (2) Nonpolipoid displastik lezyonlar ise invaziv kanser bulgusu tașımadığı 

sürece, deneyimli endoskopistler tarafından endoskopik mukozal rezeksiyon 

(EMR) veya endoskopik submukozal diseksiyon (ESD) ile tedavi edilebilir.(7-9)

Bașarılı endoskopik rezeksiyon sonrasında, ECCO rehberine göre HD boya bazlı 

kromoendoskopi veya sanal kromoendoskopi ile 3-6 ay içinde ve ardından displa-

zi derecesine göre yıllık sürveyans kolonoskopisi planlanmalıdır.(7-10)

Endoskopik olarak rezeke edilemeyen görünür displazi, görünmez multifokal 

displazi veya görünmez yüksek dereceli displazi saptanması durumunda kolekto-

mi önerilmektedir. Hastaya, displastik lezyonların endoskopik rezeksiyona uygun 

olmadığı durumlarda cerrahi seçeneği sunulmalıdır.(7-11)

ÖZEL KLİNİK DURUMLAR

Primer Sklerozan Kolanjit
PSK birlikteliği olan İBH hastalarında KRK riski belirgin biçimde artmıștır. PSK 

tanısı alan İBH hastalarında hastalık aktivitesi, yaygınlığı veya süresisnden bağım-

sız olarak tanı anından itibaren yıllık sürveyans kolonoskopisi bașlatılmalıdır.(9,10,16)

Psödopolipozis
Çok sayıda psödopolip bulunan hastalardan örnekleyici veya șüpheli olduğu 

düșünülen psödopoliplerden hedefli biyopsiler alınmalıdır. Psödopolip alanlarında 

düz veya ince lezyonları saptamak amacıyla boya bazlı kromoendoskopi kullanıl-

mamalıdır; çünkü bu alanlarda DCE’nin ek tanısal değeri sınırlıdır.(9,10,16,17)

Kolonik Striktür
İBH’da kolonik striktürler, gizli displazi veya kanser barındırma potansiyeli 

nedeniyle dikkatli değerlendirme gerektirmektedir. Striktürlerden mutlaka biyopsi 

alınmalı ve malignite açısından ileri değerlendirme yapılmalıdır.(10,11,13)

Yapay Zekâ ve Gelecek Yönelimleri
İBH ilișkili displazi, kronik inflamasyon zemininde düz morfolojisi ve belirsiz sınırla-

rı nedeniyle saptanması güç bir durumdur. Son yıllarda bilgisayar destekli sapta-

ma (CADe) ve bilgisayar destekli tanı (CADx) sistemleri, derin öğrenme algoritma-

larını kullanarak kolorektal lezyon tespitinde umut verici sonuçlar göstermekte-

dir.(17,18)

Yapay zekâ sistemleri, özellikle uzman olmayan endoskopistlere kolitis ilișkili 

displazi veya KRK’nin tanınmasında yardımcı olabilir, gereksiz biyopsileri azaltabi-

lir ve gözlemciler arası değișkenliği en aza indirebilir. Bununla birlikte, İBH’ye özgü 

neoplazide klinik veriler hâlâ sınırlıdır ve bu alandaki çalıșmalar ağırlıklı olarak 

vaka raporları ile küçük ölçekli araștırmalardan olușmaktadır. İBH’ye özgü kohort-

larda validasyon ve klinik iș akıșlarına entegrasyon, yapay zekânın bu alandaki 

tam potansiyelinin gerçekleștirilebilmesi için zorunludur.(17-19)

Sonuç ve Öneriler
İBH’da endoskopik sürveyans, KRK’nin önlenmesi ve erken tanısı için vazgeçilmez 

bir stratejidir. Güncel rehberler, risk tabanlı kișiselleștirilmiș sürveyans yaklașımı-

nı, HD endoskopi ve kromoendoskopinin kullanımını, modifiye Paris Sınıflaması ile 

lezyon tanımlamasını ve endoskopik rezeksiyonun uygun vakalarda cerrahiye 

alternatif olarak değerlendirilmesini vurgulamaktadır.Yapay zekâ destekli sistem-

lerin klinik pratiğe entegrasyonu, displazi saptama oranlarını daha da artırma 

potansiyeline sahiptir. Bu alanda multidisipliner bir yaklașımla gastroenterology ve 

patoloğun iș birliği, optimal hasta sonuçlarının elde edilmesi için esastır.(10,17-19)

Tablo 1. İBH’da Risk Gruplarına Göre Sürveyans Aralığı (7)

Risk Grubu
Yüksek Risk

Orta Risk

Düșük Risk

Özellikler
PSK birlikteliği (PSK nedeni ile
olan karaciğer tx sonrası), önceden
displazi/KRK öyküsü, yaygın kolit
tutulumunda süregülen aktif
inflamasyon (Mayo 2-3, ya da
SES-CD ≥7), kolonik striktür, birinci
derece akrabada <50 yaș KRK
Yaygın tutulumlu kolitte hafif-orta
endoskopik kolit (Mayo 1 ya da
SES-CD 3-6), birinci derece
akrabada >50 yaș KRK, çok sayıda
pseudopolip varlığı
Yukarıdaki risk faktörlerinin
hiçbirinin bulunmadığı, remisyonda
yaygın kolit veya sol kolon tutulumu

Sürveyans Aralığı
Yıllık

Her 2-3 yılda bir

Her 5 yılda bir
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Giriș
İnflamatuvar bağırsak hastalığında (İBH) endoskopi; tanı, hastalık aktivitesinin 

objektif değerlendirilmesi, tedavi yanıtının izlenmesi, postoperatif nüksün saptan-

ması, displazi/kolorektal kanser sürveyansı ve terapötik girișimler açısından önemli 

bir role sahiptir.(1) Uzun süreli kolonik tutulum varlığında endoskopik değerlendirme-

nin en kritik rollerinden biri, displazi ve kolorektal kanser gelișiminin erken saptan-

masına yönelik sürveyanstır. Güncel “treat-to-target” yaklașımı ve STRIDE-II hedef-

leri doğrultusunda endoskopik iyileșme, yalnızca semptom kontrolünün ötesinde, 

uzun dönem prognozu belirleyen temel tedavi hedeflerinden biri olarak kabul 

edilmektedir. İBH’da endoskopi, günümüzde yalnızca tanı ve takip aracı olmaktan 

çıkmıș; bireyselleștirilmiș hasta yönetiminin temel bileșenlerinden biri haline 

gelmiștir.(2,3)

Yaklașık bir asır önce 1925 yılında Crohn ve Rosenberg, kolorektal karsinom (KRK) 

ile komplike olmuș ilk ülseratif kolit (ÜK) olgusunu tanımlamıștır.(4) Günümüzde, ÜK 

ve Crohn hastalığı (CH) dahil olmak üzere kolonik tutulumlu inflamatuvar bağırsak 

hastalığı (İBH) olan hastalarda KRK riskinin arttığı yaygın olarak kabul edilmekte ve 

bu nedenle bu hastalar sürveyans programlarına dahil edilmektedir.(5) Endoskopik 

sürveyansın amacı, prekürsör lezyonları veya erken evre KRK’yi saptamak ve 

ortadan kaldırmaktır. İBH’da endoskopik sürveyans yalnızca bir kolonoskopi uygula-

ması değil; eğitimli endoskopist, optimize edilmiș teknik kalite, hasta motivasyonu 

ve yapılandırılmıș takip sistemleri gerektiren bütüncül bir kalite süreci olarak ele 

alınmalıdır.(6)

İBH’da Endoskopik Sürveyansın Amacı 
Sürveyans, yalnızca belirli aralıklarla kolonoskopi yapmak değil, inflamasyonu 

kontrol eden medikal strateji ile yüksek kaliteli endoskopinin birleștirildiği bir kanser 

önleme programı olarak görülmelidir. Modern dönemde kolonoskopik sürveyansın 

amacı, KRK’nin daha erken evrede yakalanması ve özellikle görünür displastik 

lezyonların endoskopik olarak tamamen çıkarılabilmesidir.(6,7)

İBH’da Endoskopik Sürveyans Ne Zaman Bașlamalı?
İBH’da endoskopik sürveyansa bașlama zamanı, hastalığın tipi ve kolonik tutulum 

yaygınlığına göre belirlenmelidir. Ülseratif kolitte pankolit veya sol kolon tutulumu 

olan hastalarda, Crohn hastalığında ise en az iki kolonik segmenti içeren kolit 

varlığında ilk sürveyans kolonoskopisi semptom bașlangıcından yaklașık 8 yıl sonra 

planlanmalıdır. Bu ilk değerlendirme yalnızca displazi taraması amacı tașımaz; aynı 

zamanda hastalığın yaygınlığı, inflamasyon yükü ve gelecekteki kolorektal kanser 

riski açısından hastanın yeniden sınıflandırılmasına olanak sağlar.(6,7)

Primer sklerozan kolanjit eșlik eden İBH olgularında ise yaklașım daha agresiftir; 

hastalık süresi, aktivitesi ve yaygınlığından bağımsız olarak PSK tanısı konulduğu 

anda sürveyans kolonoskopisi bașlatılmalı ve yıllık olarak sürdürülmelidir.(6-8)

Sürveyans kolonoskopisinin ideal olarak klinik ve endoskopik remisyon döneminde 

yapılması önerilir; çünkü aktif inflamasyon varlığında displazi ile inflamatuvar/rege-

neratif değișikliklerin ayrımı güçleșebilir.(7)

Buna karșılık izole proktit veya kolonda anlamlı tutulumun olmadığı Crohn hastalığı 

gibi düșük riskli durumlarda İBH’ye özgü sürveyans programı bașlatılması gerekli 

değildir; bu hastalar genel popülasyon kolorektal kanser tarama stratejileri kapsa-

mında izlenebilir.(7)

İBH’da Endoskopik Sürveyans Hangi Sıklıkta Yapılmalı? 
İBH’da kolorektal kanser (KRK) riski geçmiște bildirilen oranlara göre belirgin 

azalmıș olsa da tamamen ortadan kalkmamıștır. Güncel yaklașıma göre risk artıșı 

artık homojen bir “tüm İBH hastaları yüksek risklidir” kabulüyle değil, bireyselleștiril-

miș risk katmanları üzerinden ele alınmalıdır. Persistan ve/veya kümülatif inflamas-

yon, hastalık süresi, kolonik tutulum genișliği, primer sklerozan kolanjit (PSK), ailede 

KRK öyküsü, önceki displazi, striktürler ve sürveyans kalitesi bu riskin ana belirleyi-

cileridir.(7-10)

İBH’da sürveyans kolonoskopi aralığı, bireysel kolorektal kanser riskine göre belirle-

nir. Yüksek riskli hastalarda; ÜK veya Crohn kolitine eșlik eden PSC, son 5 yıl içinde 

neoplazi veya striktür öyküsü, kolonun %50’sinden fazlasını tutan yaygın kolitte 

kalıcı șiddetli inflamasyon ya da 50 yaș altında birinci derece akrabada kolorektal 

kanser öyküsü varsa yıllık sürveyans önerilir. Ara riskli grupta; yaygın kolite eșlik 

eden hafif-orta inflamasyon, 50 yaș ve üzerinde birinci derece akrabada kolorektal 

kanser öyküsü veya çok sayıda psödopolip varlığında kolonoskopi 2-3 yılda bir 

yapılmalıdır. Bu risk faktörlerinin bulunmadığı düșük riskli hastalarda ise sürveyans 

aralığı 5 yılda bir olarak planlanabilir Tablo 1.(7-10)

Poș sürveyansı da İBH grubu hastalarda önem arz etmektedir. İleal poș-anal 

anastomoz (IPAA) yapılmıș hastalarda, özellikle persistan orta-ağır poșit veya 

pre-poș ileiti olanlarda ya da KRK/displazi açısından yüksek riskli hastalarda yıllık 

poș sürveyansının yapılmasını önermektedir

İBH’da sürveyans kolonoskopisi konusunda uluslararası kılavuzlar ortak prensip-

leri paylașmakla birlikte, önerilerin kapsamı ve vurgusu arasında farklılıklar 

bulunmaktadır. SCENIC, ECCO, ASGE; uzun süreli kolonik İBH’da displazi ve 

kolorektal kanser riskinin azaltılması için düzenli endoskopik sürveyansı 

önermektedir. Tablo 2
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Güncel yaklașımda sürveyans kolonoskopisinin bașarısı yalnızca ișlemin yapılmasına 

değil; yeterli bağırsak hazırlığı, yüksek çözünürlüklü endoskop kullanımı, mukozal 

aktivitenin standart skorlarla değerlendirilmesi, uygun fotodokümantasyon, kromo-

endoskopi uygulaması ve neoplazi saptama performansı gibi kalite göstergelerine 

bağlıdır. Bu nedenle kılavuzlar arasındaki farklılıklara rağmen, ortak hedef yüksek 

kaliteli, standartize ve risk temelli bir sürveyans stratejisinin uygulanmasıdır.(10,11)

İBH’da Endoskopik Sürveyans Nasıl Yapılmalı?
İșlem Öncesi Hazırlık ve Temel Prensipler
Bașarılı İBH sürveyansının en önemli șartlarından biri iyi bağırsak hazırlığıdır. Aktif 

inflamasyon, mukus, dıșkı artığı, psödopolip alanları ve skar dokusu displazi 

saptanmasını zorlaștırabilir. Bu nedenle ișlem mümkün olduğunca klinik ve 

endoskopik remisyon döneminde yapılmalıdır.(7,9) Uluslararası rehberler sürveyans 

kolonoskopisinin remisyonda yapılmasının daha uygun olduğunu, çünkü aktif 

inflamasyon varlığında displazi ve inflamasyon ayrımının biyopsilerde zorlașabile-

ceğini belirtmektedir.(9,10) Kolonoskopi ișleminde giriș sırasında fekal sıvı ve muku-

sun aspire edilmesi, gerekirse mukolitik solüsyon kullanılması, çekuma ulașıldık-

tan sonra geri çekilme sırasında yeterli insuflasyon ve pozisyon değișiklikleriyle 

tüm mukozanın sistematik değerlendirilmesi önemlidir. İyi yapılmamıș bir bağırsak 

hazırlığı, özellikle düz veya hafif kabarık displastik lezyonların gözden kaçmasına 

neden olabilir. Aynı șekilde yeterli yıkama, mukusun temizlenmesi, haustralar 

arası alanların dikkatli incelenmesi ve çekilme sırasında sistematik değerlendirme 

temel teknik gerekliliklerdir. Tam bir ileokolonoskopinin yapılması önemlidir ve 

kolonun her segmenti inflamasyon, skar, pseudopolip, darlık ve mukozal düzen-

sizlik açısından değerlendirilmelidir. Șüpheli alanlar fotoğraflanmalı, lokalizasyonu 

açıkça belirtilmeli ve hedefli örnekleme veya rezeksiyon yapılmalıdır. Raporlamada 

kullanılan görüntüleme yöntemi - DCE, VCE veya HD-WLE - açıkça yazılmalı-

dır.(8,9,12)

İBH kolonoskopilerinde bağırsak hazırlığının validasyonlu bir skorla raporlanması-

nı ve yeterli hazırlık oranının en az %90 olmasını kalite göstergesi olarak önemli-

dir. Uygun kabul edilebilecek bağırsak hazırlığını ortaya koymak için kullanılabile-

cek skorlamaladan Boston Bowel Preparation Scale (BBPS) ≥6 ve her segmentte 

≥2 kabul edilebilir bağırsak temizliği olarak değerlendirilir.(1,9,12)

Endoskopik Donanım ve Görüntüleme Yöntemi
Güncel teknik standart, İBH’da endoskopik sürveyansta yüksek çözünürlüklü 

kolonoskopi kullanılmasıdır. Yüksek çözünürlüklü ve optik iyileștirme sağlayan 

endoskopların, standart beyaz ıșık endoskopiye kıyasla displazinin görsel tanım-

lanmasını, sınırlarının belirlenmesini ve organ koruyucu endoskopik tedavi planla-

masını kolaylaștırmaktadır.(9,13,14)

Boya Bazlı Kromoendoskopi

Boya bazlı kromoendoskopi, İBH sürveyansında en çok vurgulanan tekniktir. 

ECCO, pan-kolonik boya spreyi kullanılmasını ve anormal alanlardan hedefli 

biyopsi alınmasını önermektedir. Eğer boya kullanılmıyorsa her 10 cm’de bir 2-4 

random biyopsi alınması gerektiğini belirtmektedir. Kromoendoskopide en sık 

kullanılan boyalar indigo carmine ve metilen mavisidir. Metilen mavisi için 

genellikle %0,05-0,1 konsantrasyon kullanılır ve absorpsiyon etkisinin değerlen-

dirilmesi için yaklașık 60 saniye beklenir. Indigo carmine ise kontrast boyadır; 

mukozal yüzeyi, sınırları ve yüzey düzensizliklerini belirginleștirir ve genellikle 

%0,1-0,4 konsantrasyonlarda kullanılır. Boya bazlı kromoendoskopi, ince muko-

zal düzensizliklerin daha belirgin hâle gelmesini sağlayarak displazi saptama 

oranını artırmaktadır. Bununla birlikte, DCE’nin ek ekipman gerektirmesi ve ișlem 

süresin uzatması gibi pratik kısıtlamalar nedeniyle sanal kromoendoskopi de 

İBH’nın endoskopoik sürveyansında etkili yöntemlerden birini olușturmakta-

dır.(12-15)

Sanal Kromoendoskopi

Sanal kromoendoskopi (VCE); dar bant görüntüleme (NBI), i-SCAN ve LCI gibi 

boya gerektirmeyen, optik veya dijital filtre tabanlı teknolojileri kapsamakta-

dır.(15,16) ECCO 2023 rehberi, HD boya bazlı kromoendoskopi veya sanal elektronik 

kromoendoskopi ile sürveyans kolonoskopisi yapılmasını önermektedir.(7)

Biyopsi Stratejisi: Hedefli ve Rastgele Biyopsi

Geleneksel yaklașımda, sürveyans kolonoskopileri sırasında her 10 cm’de dört 

adet olmak üzere dört kadrandan rastgele biyopsi alınması (en az 33 biyopsi) 

önerilmekteydi.(16,17) Ancak güncel kanıtlar, HD endoskopi ve kromoendoskopi 

kullanıldığında görünür lezyonlardan alınan hedefli biyopsilerin, rastgele biyopsiye 

göre daha yüksek displazi saptama oranı sağladığını göstermektedir.(10,11) Bununla 

birlikte, görünmeyen (invisible) displazi saptanması durumunda, deneyimli bir 

endoskopist tarafından DCE ile tekrar inceleme yapılması ve önceki displazi 

alanından kapsamlı hedefli olmayan biyopsiler alınması önerilmektedir.(9,10)

Displazi Sınıflandırması Ve Yönetimi
Displazi Terminolojisi

Güncel rehberler İBH ilișkili prekanseröz kolorektal lezyonların tanımlanmasında 

modifiye Paris Sınıflaması’nın kullanılmasını önermektedir. Buna göre lezyonlar; 

polipoid (≥2,5 mm yükseklikte), nonpolipoid (<2,5 mm) veya görünmez (hedefli 

olmayan biyopside saptanan) olarak sınıflandırılmalıdır. Daha önce kullanılan 

DALM (displazi ilișkili lezyon veya kitle), ALM (adenomaya benzer kitle) gibi 

terimler artık terk edilmiștir.(9-11)

Endoskopik Rezeksiyon

Görünür, sınırları net olan polipoid displastik lezyonlar, çevresinde multifokal veya 

görünmez displazi kanıtı bulunmadığında standart polipektomi teknikleriyle 

endoskopik olarak rezeke edilebilir. ECCO rehberine göre, polipoid displastik 

lezyonlar en-bloc tam eksizyon sağlandığında endoskopik rezeksiyonla tedavi 

edilebilir. (2) Nonpolipoid displastik lezyonlar ise invaziv kanser bulgusu tașımadığı 

sürece, deneyimli endoskopistler tarafından endoskopik mukozal rezeksiyon 

(EMR) veya endoskopik submukozal diseksiyon (ESD) ile tedavi edilebilir.(7-9)

Bașarılı endoskopik rezeksiyon sonrasında, ECCO rehberine göre HD boya bazlı 

kromoendoskopi veya sanal kromoendoskopi ile 3-6 ay içinde ve ardından displa-

zi derecesine göre yıllık sürveyans kolonoskopisi planlanmalıdır.(7-10)

Endoskopik olarak rezeke edilemeyen görünür displazi, görünmez multifokal 

displazi veya görünmez yüksek dereceli displazi saptanması durumunda kolekto-

mi önerilmektedir. Hastaya, displastik lezyonların endoskopik rezeksiyona uygun 

olmadığı durumlarda cerrahi seçeneği sunulmalıdır.(7-11)

ÖZEL KLİNİK DURUMLAR

Primer Sklerozan Kolanjit
PSK birlikteliği olan İBH hastalarında KRK riski belirgin biçimde artmıștır. PSK 

tanısı alan İBH hastalarında hastalık aktivitesi, yaygınlığı veya süresisnden bağım-

sız olarak tanı anından itibaren yıllık sürveyans kolonoskopisi bașlatılmalıdır.(9,10,16)

Psödopolipozis
Çok sayıda psödopolip bulunan hastalardan örnekleyici veya șüpheli olduğu 

düșünülen psödopoliplerden hedefli biyopsiler alınmalıdır. Psödopolip alanlarında 

düz veya ince lezyonları saptamak amacıyla boya bazlı kromoendoskopi kullanıl-

mamalıdır; çünkü bu alanlarda DCE’nin ek tanısal değeri sınırlıdır.(9,10,16,17)

Kolonik Striktür
İBH’da kolonik striktürler, gizli displazi veya kanser barındırma potansiyeli 

nedeniyle dikkatli değerlendirme gerektirmektedir. Striktürlerden mutlaka biyopsi 

alınmalı ve malignite açısından ileri değerlendirme yapılmalıdır.(10,11,13)

Yapay Zekâ ve Gelecek Yönelimleri
İBH ilișkili displazi, kronik inflamasyon zemininde düz morfolojisi ve belirsiz sınırla-

rı nedeniyle saptanması güç bir durumdur. Son yıllarda bilgisayar destekli sapta-

ma (CADe) ve bilgisayar destekli tanı (CADx) sistemleri, derin öğrenme algoritma-

larını kullanarak kolorektal lezyon tespitinde umut verici sonuçlar göstermekte-

dir.(17,18)

Yapay zekâ sistemleri, özellikle uzman olmayan endoskopistlere kolitis ilișkili 

displazi veya KRK’nin tanınmasında yardımcı olabilir, gereksiz biyopsileri azaltabi-

lir ve gözlemciler arası değișkenliği en aza indirebilir. Bununla birlikte, İBH’ye özgü 

neoplazide klinik veriler hâlâ sınırlıdır ve bu alandaki çalıșmalar ağırlıklı olarak 

vaka raporları ile küçük ölçekli araștırmalardan olușmaktadır. İBH’ye özgü kohort-

larda validasyon ve klinik iș akıșlarına entegrasyon, yapay zekânın bu alandaki 

tam potansiyelinin gerçekleștirilebilmesi için zorunludur.(17-19)

Sonuç ve Öneriler
İBH’da endoskopik sürveyans, KRK’nin önlenmesi ve erken tanısı için vazgeçilmez 

bir stratejidir. Güncel rehberler, risk tabanlı kișiselleștirilmiș sürveyans yaklașımı-

nı, HD endoskopi ve kromoendoskopinin kullanımını, modifiye Paris Sınıflaması ile 

lezyon tanımlamasını ve endoskopik rezeksiyonun uygun vakalarda cerrahiye 

alternatif olarak değerlendirilmesini vurgulamaktadır.Yapay zekâ destekli sistem-

lerin klinik pratiğe entegrasyonu, displazi saptama oranlarını daha da artırma 

potansiyeline sahiptir. Bu alanda multidisipliner bir yaklașımla gastroenterology ve 

patoloğun iș birliği, optimal hasta sonuçlarının elde edilmesi için esastır.(10,17-19)

Tablo 2. İBH’da Sürveyans Yönetimi (7-10)

Genel 
yaklașım

İlk tarama
genellikle semptom 
bașlangıcından
8 yıl sonra; PSC 
varsa tanı anında. 
Sonraki aralık risk 
temellidir.

Risk, klasik 
faktörlerle veya 
multivaryant risk 
hesaplayıcı ile 
belirlenir; her 
sürveyans sonrası 
yeniden 
değerlendirme 
önerilir.

Negatif tarama 
kolonoskopisi 
sonrası sürveyans 
1-5 yıl arasında 
bireyselleștirilir.

Rektum ötesine 
uzanan ÜK veya 
Crohn kolitinde 
tanıdan 8-10 yıl 
sonrabașlanır; aralık 
1-5 yıl arasında 
hasta riskine göre 
belirlenir.

Yüksek risk

Yıllık: PSC, kolonik 
striktür, displazi, 1. 
derece akrabada ≤
50 yaș KRK, yaygın 
kolitte șiddetli aktif 
inflamasyon.

Yıllık: orta derecede 
aktif inflamasyon, 
displazi, PSC, 
kolonik striktür 
veya hesaplanmıș 
orta risk. Șiddetli 
inflamasyon/çok 
yüksek riskte 
kolektomi tartıșılır.

1 yıl: PSC, orta-ağır 
inflamasyon, yoğun 
psödopolipozis, 
yüksek riskli 
displazi öyküsü, 
güçlü aile öyküsü.

Yıllık: PSK; ÜK 
ilișkili kolonik/rektal 
striktür en az yılda 
bir biyopsilenir.

Orta / ara risk 

2-3 yılda bir: ara 
risk faktörleri.

3 yılda bir: hafif 
aktif inflamasyon, 
yaygın hastalık, 
postinflamatuvar 
polip, 1. derece 
akrabada KRK veya 
hesaplanmıș küçük 
risk.

2-3 yılda bir: 
remisyondaki çoğu 
hasta; hafif 
inflamasyon veya 
ek ama yüksek 
olmayan risk 
faktörleri.

1-3 yılda bir:
Crohn ilișkili 
kolonik/rektal/
anorektal striktürler 
ve diversiyonlu 
kolon/retained 
segment.

Düșük risk

5 yılda bir: 
yüksek/ara risk 
yoksa. Rektumla 
sınırlı hastalık veya 
izole ince bağırsak 
hastalığında İBH’ye 
özgü sürveyans 
gerekmez.

Popülasyon riskine 
yakın hastada 
toplum bazlı KRK 
taraması + 10 
yılda bir 
kolonoskopik 
yeniden 
değerlendirme.

5 yılda bir: sürekli 
remisyon, mukozal 
iyileșme, ardıșık 
negatif kaliteli 
kolonoskopiler ve 
düșük risk profili.

Uzun süreli 
endoskopik-
histolojik remisyon 
ve ardıșık negatif 
sürveyans varsa 
aralık 5 yıla 
kadaruzatılabilir.
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Giriș
İnflamatuvar bağırsak hastalığında (İBH) endoskopi; tanı, hastalık aktivitesinin 

objektif değerlendirilmesi, tedavi yanıtının izlenmesi, postoperatif nüksün saptan-

ması, displazi/kolorektal kanser sürveyansı ve terapötik girișimler açısından önemli 

bir role sahiptir.(1) Uzun süreli kolonik tutulum varlığında endoskopik değerlendirme-

nin en kritik rollerinden biri, displazi ve kolorektal kanser gelișiminin erken saptan-

masına yönelik sürveyanstır. Güncel “treat-to-target” yaklașımı ve STRIDE-II hedef-

leri doğrultusunda endoskopik iyileșme, yalnızca semptom kontrolünün ötesinde, 

uzun dönem prognozu belirleyen temel tedavi hedeflerinden biri olarak kabul 

edilmektedir. İBH’da endoskopi, günümüzde yalnızca tanı ve takip aracı olmaktan 

çıkmıș; bireyselleștirilmiș hasta yönetiminin temel bileșenlerinden biri haline 

gelmiștir.(2,3)

Yaklașık bir asır önce 1925 yılında Crohn ve Rosenberg, kolorektal karsinom (KRK) 

ile komplike olmuș ilk ülseratif kolit (ÜK) olgusunu tanımlamıștır.(4) Günümüzde, ÜK 

ve Crohn hastalığı (CH) dahil olmak üzere kolonik tutulumlu inflamatuvar bağırsak 

hastalığı (İBH) olan hastalarda KRK riskinin arttığı yaygın olarak kabul edilmekte ve 

bu nedenle bu hastalar sürveyans programlarına dahil edilmektedir.(5) Endoskopik 

sürveyansın amacı, prekürsör lezyonları veya erken evre KRK’yi saptamak ve 

ortadan kaldırmaktır. İBH’da endoskopik sürveyans yalnızca bir kolonoskopi uygula-

ması değil; eğitimli endoskopist, optimize edilmiș teknik kalite, hasta motivasyonu 

ve yapılandırılmıș takip sistemleri gerektiren bütüncül bir kalite süreci olarak ele 

alınmalıdır.(6)

İBH’da Endoskopik Sürveyansın Amacı 
Sürveyans, yalnızca belirli aralıklarla kolonoskopi yapmak değil, inflamasyonu 

kontrol eden medikal strateji ile yüksek kaliteli endoskopinin birleștirildiği bir kanser 

önleme programı olarak görülmelidir. Modern dönemde kolonoskopik sürveyansın 

amacı, KRK’nin daha erken evrede yakalanması ve özellikle görünür displastik 

lezyonların endoskopik olarak tamamen çıkarılabilmesidir.(6,7)

İBH’DA ENDOSKOPİK SÜRVEYANS
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İBH’da Endoskopik Sürveyans Ne Zaman Bașlamalı?
İBH’da endoskopik sürveyansa bașlama zamanı, hastalığın tipi ve kolonik tutulum 

yaygınlığına göre belirlenmelidir. Ülseratif kolitte pankolit veya sol kolon tutulumu 

olan hastalarda, Crohn hastalığında ise en az iki kolonik segmenti içeren kolit 

varlığında ilk sürveyans kolonoskopisi semptom bașlangıcından yaklașık 8 yıl sonra 

planlanmalıdır. Bu ilk değerlendirme yalnızca displazi taraması amacı tașımaz; aynı 

zamanda hastalığın yaygınlığı, inflamasyon yükü ve gelecekteki kolorektal kanser 

riski açısından hastanın yeniden sınıflandırılmasına olanak sağlar.(6,7)

Primer sklerozan kolanjit eșlik eden İBH olgularında ise yaklașım daha agresiftir; 

hastalık süresi, aktivitesi ve yaygınlığından bağımsız olarak PSK tanısı konulduğu 

anda sürveyans kolonoskopisi bașlatılmalı ve yıllık olarak sürdürülmelidir.(6-8)

Sürveyans kolonoskopisinin ideal olarak klinik ve endoskopik remisyon döneminde 

yapılması önerilir; çünkü aktif inflamasyon varlığında displazi ile inflamatuvar/rege-

neratif değișikliklerin ayrımı güçleșebilir.(7)

Buna karșılık izole proktit veya kolonda anlamlı tutulumun olmadığı Crohn hastalığı 

gibi düșük riskli durumlarda İBH’ye özgü sürveyans programı bașlatılması gerekli 

değildir; bu hastalar genel popülasyon kolorektal kanser tarama stratejileri kapsa-

mında izlenebilir.(7)

İBH’da Endoskopik Sürveyans Hangi Sıklıkta Yapılmalı? 
İBH’da kolorektal kanser (KRK) riski geçmiște bildirilen oranlara göre belirgin 

azalmıș olsa da tamamen ortadan kalkmamıștır. Güncel yaklașıma göre risk artıșı 

artık homojen bir “tüm İBH hastaları yüksek risklidir” kabulüyle değil, bireyselleștiril-

miș risk katmanları üzerinden ele alınmalıdır. Persistan ve/veya kümülatif inflamas-

yon, hastalık süresi, kolonik tutulum genișliği, primer sklerozan kolanjit (PSK), ailede 

KRK öyküsü, önceki displazi, striktürler ve sürveyans kalitesi bu riskin ana belirleyi-

cileridir.(7-10)

İBH’da sürveyans kolonoskopi aralığı, bireysel kolorektal kanser riskine göre belirle-

nir. Yüksek riskli hastalarda; ÜK veya Crohn kolitine eșlik eden PSC, son 5 yıl içinde 

neoplazi veya striktür öyküsü, kolonun %50’sinden fazlasını tutan yaygın kolitte 

kalıcı șiddetli inflamasyon ya da 50 yaș altında birinci derece akrabada kolorektal 

kanser öyküsü varsa yıllık sürveyans önerilir. Ara riskli grupta; yaygın kolite eșlik 

eden hafif-orta inflamasyon, 50 yaș ve üzerinde birinci derece akrabada kolorektal 

kanser öyküsü veya çok sayıda psödopolip varlığında kolonoskopi 2-3 yılda bir 

yapılmalıdır. Bu risk faktörlerinin bulunmadığı düșük riskli hastalarda ise sürveyans 

aralığı 5 yılda bir olarak planlanabilir Tablo 1.(7-10)

Poș sürveyansı da İBH grubu hastalarda önem arz etmektedir. İleal poș-anal 

anastomoz (IPAA) yapılmıș hastalarda, özellikle persistan orta-ağır poșit veya 

pre-poș ileiti olanlarda ya da KRK/displazi açısından yüksek riskli hastalarda yıllık 

poș sürveyansının yapılmasını önermektedir

İBH’da sürveyans kolonoskopisi konusunda uluslararası kılavuzlar ortak prensip-

leri paylașmakla birlikte, önerilerin kapsamı ve vurgusu arasında farklılıklar 

bulunmaktadır. SCENIC, ECCO, ASGE; uzun süreli kolonik İBH’da displazi ve 

kolorektal kanser riskinin azaltılması için düzenli endoskopik sürveyansı 

önermektedir. Tablo 2

Güncel yaklașımda sürveyans kolonoskopisinin bașarısı yalnızca ișlemin yapılmasına 

değil; yeterli bağırsak hazırlığı, yüksek çözünürlüklü endoskop kullanımı, mukozal 

aktivitenin standart skorlarla değerlendirilmesi, uygun fotodokümantasyon, kromo-

endoskopi uygulaması ve neoplazi saptama performansı gibi kalite göstergelerine 

bağlıdır. Bu nedenle kılavuzlar arasındaki farklılıklara rağmen, ortak hedef yüksek 

kaliteli, standartize ve risk temelli bir sürveyans stratejisinin uygulanmasıdır.(10,11)

İBH’da Endoskopik Sürveyans Nasıl Yapılmalı?
İșlem Öncesi Hazırlık ve Temel Prensipler
Bașarılı İBH sürveyansının en önemli șartlarından biri iyi bağırsak hazırlığıdır. Aktif 

inflamasyon, mukus, dıșkı artığı, psödopolip alanları ve skar dokusu displazi 

saptanmasını zorlaștırabilir. Bu nedenle ișlem mümkün olduğunca klinik ve 

endoskopik remisyon döneminde yapılmalıdır.(7,9) Uluslararası rehberler sürveyans 

kolonoskopisinin remisyonda yapılmasının daha uygun olduğunu, çünkü aktif 

inflamasyon varlığında displazi ve inflamasyon ayrımının biyopsilerde zorlașabile-

ceğini belirtmektedir.(9,10) Kolonoskopi ișleminde giriș sırasında fekal sıvı ve muku-

sun aspire edilmesi, gerekirse mukolitik solüsyon kullanılması, çekuma ulașıldık-

tan sonra geri çekilme sırasında yeterli insuflasyon ve pozisyon değișiklikleriyle 

tüm mukozanın sistematik değerlendirilmesi önemlidir. İyi yapılmamıș bir bağırsak 

hazırlığı, özellikle düz veya hafif kabarık displastik lezyonların gözden kaçmasına 

neden olabilir. Aynı șekilde yeterli yıkama, mukusun temizlenmesi, haustralar 

arası alanların dikkatli incelenmesi ve çekilme sırasında sistematik değerlendirme 

temel teknik gerekliliklerdir. Tam bir ileokolonoskopinin yapılması önemlidir ve 

kolonun her segmenti inflamasyon, skar, pseudopolip, darlık ve mukozal düzen-

sizlik açısından değerlendirilmelidir. Șüpheli alanlar fotoğraflanmalı, lokalizasyonu 

açıkça belirtilmeli ve hedefli örnekleme veya rezeksiyon yapılmalıdır. Raporlamada 

kullanılan görüntüleme yöntemi - DCE, VCE veya HD-WLE - açıkça yazılmalı-

dır.(8,9,12)

İBH kolonoskopilerinde bağırsak hazırlığının validasyonlu bir skorla raporlanması-

nı ve yeterli hazırlık oranının en az %90 olmasını kalite göstergesi olarak önemli-

dir. Uygun kabul edilebilecek bağırsak hazırlığını ortaya koymak için kullanılabile-

cek skorlamaladan Boston Bowel Preparation Scale (BBPS) ≥6 ve her segmentte 

≥2 kabul edilebilir bağırsak temizliği olarak değerlendirilir.(1,9,12)

Endoskopik Donanım ve Görüntüleme Yöntemi
Güncel teknik standart, İBH’da endoskopik sürveyansta yüksek çözünürlüklü 

kolonoskopi kullanılmasıdır. Yüksek çözünürlüklü ve optik iyileștirme sağlayan 

endoskopların, standart beyaz ıșık endoskopiye kıyasla displazinin görsel tanım-

lanmasını, sınırlarının belirlenmesini ve organ koruyucu endoskopik tedavi planla-

masını kolaylaștırmaktadır.(9,13,14)

Boya Bazlı Kromoendoskopi

Boya bazlı kromoendoskopi, İBH sürveyansında en çok vurgulanan tekniktir. 

ECCO, pan-kolonik boya spreyi kullanılmasını ve anormal alanlardan hedefli 

biyopsi alınmasını önermektedir. Eğer boya kullanılmıyorsa her 10 cm’de bir 2-4 

random biyopsi alınması gerektiğini belirtmektedir. Kromoendoskopide en sık 

kullanılan boyalar indigo carmine ve metilen mavisidir. Metilen mavisi için 

genellikle %0,05-0,1 konsantrasyon kullanılır ve absorpsiyon etkisinin değerlen-

dirilmesi için yaklașık 60 saniye beklenir. Indigo carmine ise kontrast boyadır; 

mukozal yüzeyi, sınırları ve yüzey düzensizliklerini belirginleștirir ve genellikle 

%0,1-0,4 konsantrasyonlarda kullanılır. Boya bazlı kromoendoskopi, ince muko-

zal düzensizliklerin daha belirgin hâle gelmesini sağlayarak displazi saptama 

oranını artırmaktadır. Bununla birlikte, DCE’nin ek ekipman gerektirmesi ve ișlem 

süresin uzatması gibi pratik kısıtlamalar nedeniyle sanal kromoendoskopi de 

İBH’nın endoskopoik sürveyansında etkili yöntemlerden birini olușturmakta-

dır.(12-15)

Sanal Kromoendoskopi

Sanal kromoendoskopi (VCE); dar bant görüntüleme (NBI), i-SCAN ve LCI gibi 

boya gerektirmeyen, optik veya dijital filtre tabanlı teknolojileri kapsamakta-

dır.(15,16) ECCO 2023 rehberi, HD boya bazlı kromoendoskopi veya sanal elektronik 

kromoendoskopi ile sürveyans kolonoskopisi yapılmasını önermektedir.(7)

Biyopsi Stratejisi: Hedefli ve Rastgele Biyopsi

Geleneksel yaklașımda, sürveyans kolonoskopileri sırasında her 10 cm’de dört 

adet olmak üzere dört kadrandan rastgele biyopsi alınması (en az 33 biyopsi) 

önerilmekteydi.(16,17) Ancak güncel kanıtlar, HD endoskopi ve kromoendoskopi 

kullanıldığında görünür lezyonlardan alınan hedefli biyopsilerin, rastgele biyopsiye 

göre daha yüksek displazi saptama oranı sağladığını göstermektedir.(10,11) Bununla 

birlikte, görünmeyen (invisible) displazi saptanması durumunda, deneyimli bir 

endoskopist tarafından DCE ile tekrar inceleme yapılması ve önceki displazi 

alanından kapsamlı hedefli olmayan biyopsiler alınması önerilmektedir.(9,10)

Displazi Sınıflandırması Ve Yönetimi
Displazi Terminolojisi

Güncel rehberler İBH ilișkili prekanseröz kolorektal lezyonların tanımlanmasında 

modifiye Paris Sınıflaması’nın kullanılmasını önermektedir. Buna göre lezyonlar; 

polipoid (≥2,5 mm yükseklikte), nonpolipoid (<2,5 mm) veya görünmez (hedefli 

olmayan biyopside saptanan) olarak sınıflandırılmalıdır. Daha önce kullanılan 

DALM (displazi ilișkili lezyon veya kitle), ALM (adenomaya benzer kitle) gibi 

terimler artık terk edilmiștir.(9-11)

Endoskopik Rezeksiyon

Görünür, sınırları net olan polipoid displastik lezyonlar, çevresinde multifokal veya 

görünmez displazi kanıtı bulunmadığında standart polipektomi teknikleriyle 

endoskopik olarak rezeke edilebilir. ECCO rehberine göre, polipoid displastik 

lezyonlar en-bloc tam eksizyon sağlandığında endoskopik rezeksiyonla tedavi 

edilebilir. (2) Nonpolipoid displastik lezyonlar ise invaziv kanser bulgusu tașımadığı 

sürece, deneyimli endoskopistler tarafından endoskopik mukozal rezeksiyon 

(EMR) veya endoskopik submukozal diseksiyon (ESD) ile tedavi edilebilir.(7-9)

Bașarılı endoskopik rezeksiyon sonrasında, ECCO rehberine göre HD boya bazlı 

kromoendoskopi veya sanal kromoendoskopi ile 3-6 ay içinde ve ardından displa-

zi derecesine göre yıllık sürveyans kolonoskopisi planlanmalıdır.(7-10)

Endoskopik olarak rezeke edilemeyen görünür displazi, görünmez multifokal 

displazi veya görünmez yüksek dereceli displazi saptanması durumunda kolekto-

mi önerilmektedir. Hastaya, displastik lezyonların endoskopik rezeksiyona uygun 

olmadığı durumlarda cerrahi seçeneği sunulmalıdır.(7-11)

ÖZEL KLİNİK DURUMLAR

Primer Sklerozan Kolanjit
PSK birlikteliği olan İBH hastalarında KRK riski belirgin biçimde artmıștır. PSK 

tanısı alan İBH hastalarında hastalık aktivitesi, yaygınlığı veya süresisnden bağım-

sız olarak tanı anından itibaren yıllık sürveyans kolonoskopisi bașlatılmalıdır.(9,10,16)

Psödopolipozis
Çok sayıda psödopolip bulunan hastalardan örnekleyici veya șüpheli olduğu 

düșünülen psödopoliplerden hedefli biyopsiler alınmalıdır. Psödopolip alanlarında 

düz veya ince lezyonları saptamak amacıyla boya bazlı kromoendoskopi kullanıl-

mamalıdır; çünkü bu alanlarda DCE’nin ek tanısal değeri sınırlıdır.(9,10,16,17)

Kolonik Striktür
İBH’da kolonik striktürler, gizli displazi veya kanser barındırma potansiyeli 

nedeniyle dikkatli değerlendirme gerektirmektedir. Striktürlerden mutlaka biyopsi 

alınmalı ve malignite açısından ileri değerlendirme yapılmalıdır.(10,11,13)

Yapay Zekâ ve Gelecek Yönelimleri
İBH ilișkili displazi, kronik inflamasyon zemininde düz morfolojisi ve belirsiz sınırla-

rı nedeniyle saptanması güç bir durumdur. Son yıllarda bilgisayar destekli sapta-

ma (CADe) ve bilgisayar destekli tanı (CADx) sistemleri, derin öğrenme algoritma-

larını kullanarak kolorektal lezyon tespitinde umut verici sonuçlar göstermekte-

dir.(17,18)

Yapay zekâ sistemleri, özellikle uzman olmayan endoskopistlere kolitis ilișkili 

displazi veya KRK’nin tanınmasında yardımcı olabilir, gereksiz biyopsileri azaltabi-

lir ve gözlemciler arası değișkenliği en aza indirebilir. Bununla birlikte, İBH’ye özgü 

neoplazide klinik veriler hâlâ sınırlıdır ve bu alandaki çalıșmalar ağırlıklı olarak 

vaka raporları ile küçük ölçekli araștırmalardan olușmaktadır. İBH’ye özgü kohort-

larda validasyon ve klinik iș akıșlarına entegrasyon, yapay zekânın bu alandaki 

tam potansiyelinin gerçekleștirilebilmesi için zorunludur.(17-19)

Sonuç ve Öneriler
İBH’da endoskopik sürveyans, KRK’nin önlenmesi ve erken tanısı için vazgeçilmez 

bir stratejidir. Güncel rehberler, risk tabanlı kișiselleștirilmiș sürveyans yaklașımı-

nı, HD endoskopi ve kromoendoskopinin kullanımını, modifiye Paris Sınıflaması ile 

lezyon tanımlamasını ve endoskopik rezeksiyonun uygun vakalarda cerrahiye 

alternatif olarak değerlendirilmesini vurgulamaktadır.Yapay zekâ destekli sistem-

lerin klinik pratiğe entegrasyonu, displazi saptama oranlarını daha da artırma 

potansiyeline sahiptir. Bu alanda multidisipliner bir yaklașımla gastroenterology ve 

patoloğun iș birliği, optimal hasta sonuçlarının elde edilmesi için esastır.(10,17-19)
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Giriș
İnflamatuvar bağırsak hastalığında (İBH) endoskopi; tanı, hastalık aktivitesinin 

objektif değerlendirilmesi, tedavi yanıtının izlenmesi, postoperatif nüksün saptan-

ması, displazi/kolorektal kanser sürveyansı ve terapötik girișimler açısından önemli 

bir role sahiptir.(1) Uzun süreli kolonik tutulum varlığında endoskopik değerlendirme-

nin en kritik rollerinden biri, displazi ve kolorektal kanser gelișiminin erken saptan-

masına yönelik sürveyanstır. Güncel “treat-to-target” yaklașımı ve STRIDE-II hedef-

leri doğrultusunda endoskopik iyileșme, yalnızca semptom kontrolünün ötesinde, 

uzun dönem prognozu belirleyen temel tedavi hedeflerinden biri olarak kabul 

edilmektedir. İBH’da endoskopi, günümüzde yalnızca tanı ve takip aracı olmaktan 

çıkmıș; bireyselleștirilmiș hasta yönetiminin temel bileșenlerinden biri haline 

gelmiștir.(2,3)

Yaklașık bir asır önce 1925 yılında Crohn ve Rosenberg, kolorektal karsinom (KRK) 

ile komplike olmuș ilk ülseratif kolit (ÜK) olgusunu tanımlamıștır.(4) Günümüzde, ÜK 

ve Crohn hastalığı (CH) dahil olmak üzere kolonik tutulumlu inflamatuvar bağırsak 

hastalığı (İBH) olan hastalarda KRK riskinin arttığı yaygın olarak kabul edilmekte ve 

bu nedenle bu hastalar sürveyans programlarına dahil edilmektedir.(5) Endoskopik 

sürveyansın amacı, prekürsör lezyonları veya erken evre KRK’yi saptamak ve 

ortadan kaldırmaktır. İBH’da endoskopik sürveyans yalnızca bir kolonoskopi uygula-

ması değil; eğitimli endoskopist, optimize edilmiș teknik kalite, hasta motivasyonu 

ve yapılandırılmıș takip sistemleri gerektiren bütüncül bir kalite süreci olarak ele 

alınmalıdır.(6)

İBH’da Endoskopik Sürveyansın Amacı 
Sürveyans, yalnızca belirli aralıklarla kolonoskopi yapmak değil, inflamasyonu 

kontrol eden medikal strateji ile yüksek kaliteli endoskopinin birleștirildiği bir kanser 

önleme programı olarak görülmelidir. Modern dönemde kolonoskopik sürveyansın 

amacı, KRK’nin daha erken evrede yakalanması ve özellikle görünür displastik 

lezyonların endoskopik olarak tamamen çıkarılabilmesidir.(6,7)

İBH’da Endoskopik Sürveyans Ne Zaman Bașlamalı?
İBH’da endoskopik sürveyansa bașlama zamanı, hastalığın tipi ve kolonik tutulum 

yaygınlığına göre belirlenmelidir. Ülseratif kolitte pankolit veya sol kolon tutulumu 

olan hastalarda, Crohn hastalığında ise en az iki kolonik segmenti içeren kolit 

varlığında ilk sürveyans kolonoskopisi semptom bașlangıcından yaklașık 8 yıl sonra 

planlanmalıdır. Bu ilk değerlendirme yalnızca displazi taraması amacı tașımaz; aynı 

zamanda hastalığın yaygınlığı, inflamasyon yükü ve gelecekteki kolorektal kanser 

riski açısından hastanın yeniden sınıflandırılmasına olanak sağlar.(6,7)

Primer sklerozan kolanjit eșlik eden İBH olgularında ise yaklașım daha agresiftir; 

hastalık süresi, aktivitesi ve yaygınlığından bağımsız olarak PSK tanısı konulduğu 

anda sürveyans kolonoskopisi bașlatılmalı ve yıllık olarak sürdürülmelidir.(6-8)

Sürveyans kolonoskopisinin ideal olarak klinik ve endoskopik remisyon döneminde 

yapılması önerilir; çünkü aktif inflamasyon varlığında displazi ile inflamatuvar/rege-

neratif değișikliklerin ayrımı güçleșebilir.(7)

Buna karșılık izole proktit veya kolonda anlamlı tutulumun olmadığı Crohn hastalığı 

gibi düșük riskli durumlarda İBH’ye özgü sürveyans programı bașlatılması gerekli 

değildir; bu hastalar genel popülasyon kolorektal kanser tarama stratejileri kapsa-

mında izlenebilir.(7)

İBH’da Endoskopik Sürveyans Hangi Sıklıkta Yapılmalı? 
İBH’da kolorektal kanser (KRK) riski geçmiște bildirilen oranlara göre belirgin 

azalmıș olsa da tamamen ortadan kalkmamıștır. Güncel yaklașıma göre risk artıșı 

artık homojen bir “tüm İBH hastaları yüksek risklidir” kabulüyle değil, bireyselleștiril-

miș risk katmanları üzerinden ele alınmalıdır. Persistan ve/veya kümülatif inflamas-

yon, hastalık süresi, kolonik tutulum genișliği, primer sklerozan kolanjit (PSK), ailede 

KRK öyküsü, önceki displazi, striktürler ve sürveyans kalitesi bu riskin ana belirleyi-

cileridir.(7-10)

İBH’da sürveyans kolonoskopi aralığı, bireysel kolorektal kanser riskine göre belirle-

nir. Yüksek riskli hastalarda; ÜK veya Crohn kolitine eșlik eden PSC, son 5 yıl içinde 

neoplazi veya striktür öyküsü, kolonun %50’sinden fazlasını tutan yaygın kolitte 

kalıcı șiddetli inflamasyon ya da 50 yaș altında birinci derece akrabada kolorektal 

kanser öyküsü varsa yıllık sürveyans önerilir. Ara riskli grupta; yaygın kolite eșlik 

eden hafif-orta inflamasyon, 50 yaș ve üzerinde birinci derece akrabada kolorektal 

kanser öyküsü veya çok sayıda psödopolip varlığında kolonoskopi 2-3 yılda bir 

yapılmalıdır. Bu risk faktörlerinin bulunmadığı düșük riskli hastalarda ise sürveyans 

aralığı 5 yılda bir olarak planlanabilir Tablo 1.(7-10)

Poș sürveyansı da İBH grubu hastalarda önem arz etmektedir. İleal poș-anal 

anastomoz (IPAA) yapılmıș hastalarda, özellikle persistan orta-ağır poșit veya 

pre-poș ileiti olanlarda ya da KRK/displazi açısından yüksek riskli hastalarda yıllık 

poș sürveyansının yapılmasını önermektedir

İBH’da sürveyans kolonoskopisi konusunda uluslararası kılavuzlar ortak prensip-

leri paylașmakla birlikte, önerilerin kapsamı ve vurgusu arasında farklılıklar 

bulunmaktadır. SCENIC, ECCO, ASGE; uzun süreli kolonik İBH’da displazi ve 

kolorektal kanser riskinin azaltılması için düzenli endoskopik sürveyansı 

önermektedir. Tablo 2

Güncel yaklașımda sürveyans kolonoskopisinin bașarısı yalnızca ișlemin yapılmasına 

değil; yeterli bağırsak hazırlığı, yüksek çözünürlüklü endoskop kullanımı, mukozal 

aktivitenin standart skorlarla değerlendirilmesi, uygun fotodokümantasyon, kromo-

endoskopi uygulaması ve neoplazi saptama performansı gibi kalite göstergelerine 

bağlıdır. Bu nedenle kılavuzlar arasındaki farklılıklara rağmen, ortak hedef yüksek 

kaliteli, standartize ve risk temelli bir sürveyans stratejisinin uygulanmasıdır.(10,11)
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İBH’da Endoskopik Sürveyans Nasıl Yapılmalı?
İșlem Öncesi Hazırlık ve Temel Prensipler
Bașarılı İBH sürveyansının en önemli șartlarından biri iyi bağırsak hazırlığıdır. Aktif 

inflamasyon, mukus, dıșkı artığı, psödopolip alanları ve skar dokusu displazi 

saptanmasını zorlaștırabilir. Bu nedenle ișlem mümkün olduğunca klinik ve 

endoskopik remisyon döneminde yapılmalıdır.(7,9) Uluslararası rehberler sürveyans 

kolonoskopisinin remisyonda yapılmasının daha uygun olduğunu, çünkü aktif 

inflamasyon varlığında displazi ve inflamasyon ayrımının biyopsilerde zorlașabile-

ceğini belirtmektedir.(9,10) Kolonoskopi ișleminde giriș sırasında fekal sıvı ve muku-

sun aspire edilmesi, gerekirse mukolitik solüsyon kullanılması, çekuma ulașıldık-

tan sonra geri çekilme sırasında yeterli insuflasyon ve pozisyon değișiklikleriyle 

tüm mukozanın sistematik değerlendirilmesi önemlidir. İyi yapılmamıș bir bağırsak 

hazırlığı, özellikle düz veya hafif kabarık displastik lezyonların gözden kaçmasına 

neden olabilir. Aynı șekilde yeterli yıkama, mukusun temizlenmesi, haustralar 

arası alanların dikkatli incelenmesi ve çekilme sırasında sistematik değerlendirme 

temel teknik gerekliliklerdir. Tam bir ileokolonoskopinin yapılması önemlidir ve 

kolonun her segmenti inflamasyon, skar, pseudopolip, darlık ve mukozal düzen-

sizlik açısından değerlendirilmelidir. Șüpheli alanlar fotoğraflanmalı, lokalizasyonu 

açıkça belirtilmeli ve hedefli örnekleme veya rezeksiyon yapılmalıdır. Raporlamada 

kullanılan görüntüleme yöntemi - DCE, VCE veya HD-WLE - açıkça yazılmalı-

dır.(8,9,12)

İBH kolonoskopilerinde bağırsak hazırlığının validasyonlu bir skorla raporlanması-

nı ve yeterli hazırlık oranının en az %90 olmasını kalite göstergesi olarak önemli-

dir. Uygun kabul edilebilecek bağırsak hazırlığını ortaya koymak için kullanılabile-

cek skorlamaladan Boston Bowel Preparation Scale (BBPS) ≥6 ve her segmentte 

≥2 kabul edilebilir bağırsak temizliği olarak değerlendirilir.(1,9,12)

Endoskopik Donanım ve Görüntüleme Yöntemi
Güncel teknik standart, İBH’da endoskopik sürveyansta yüksek çözünürlüklü 

kolonoskopi kullanılmasıdır. Yüksek çözünürlüklü ve optik iyileștirme sağlayan 

endoskopların, standart beyaz ıșık endoskopiye kıyasla displazinin görsel tanım-

lanmasını, sınırlarının belirlenmesini ve organ koruyucu endoskopik tedavi planla-

masını kolaylaștırmaktadır.(9,13,14)

Boya Bazlı Kromoendoskopi

Boya bazlı kromoendoskopi, İBH sürveyansında en çok vurgulanan tekniktir. 

ECCO, pan-kolonik boya spreyi kullanılmasını ve anormal alanlardan hedefli 

biyopsi alınmasını önermektedir. Eğer boya kullanılmıyorsa her 10 cm’de bir 2-4 

random biyopsi alınması gerektiğini belirtmektedir. Kromoendoskopide en sık 

kullanılan boyalar indigo carmine ve metilen mavisidir. Metilen mavisi için 

genellikle %0,05-0,1 konsantrasyon kullanılır ve absorpsiyon etkisinin değerlen-

dirilmesi için yaklașık 60 saniye beklenir. Indigo carmine ise kontrast boyadır; 

mukozal yüzeyi, sınırları ve yüzey düzensizliklerini belirginleștirir ve genellikle 

%0,1-0,4 konsantrasyonlarda kullanılır. Boya bazlı kromoendoskopi, ince muko-

zal düzensizliklerin daha belirgin hâle gelmesini sağlayarak displazi saptama 

oranını artırmaktadır. Bununla birlikte, DCE’nin ek ekipman gerektirmesi ve ișlem 

süresin uzatması gibi pratik kısıtlamalar nedeniyle sanal kromoendoskopi de 

İBH’nın endoskopoik sürveyansında etkili yöntemlerden birini olușturmakta-

dır.(12-15)

Sanal Kromoendoskopi

Sanal kromoendoskopi (VCE); dar bant görüntüleme (NBI), i-SCAN ve LCI gibi 

boya gerektirmeyen, optik veya dijital filtre tabanlı teknolojileri kapsamakta-

dır.(15,16) ECCO 2023 rehberi, HD boya bazlı kromoendoskopi veya sanal elektronik 

kromoendoskopi ile sürveyans kolonoskopisi yapılmasını önermektedir.(7)

Biyopsi Stratejisi: Hedefli ve Rastgele Biyopsi

Geleneksel yaklașımda, sürveyans kolonoskopileri sırasında her 10 cm’de dört 

adet olmak üzere dört kadrandan rastgele biyopsi alınması (en az 33 biyopsi) 

önerilmekteydi.(16,17) Ancak güncel kanıtlar, HD endoskopi ve kromoendoskopi 

kullanıldığında görünür lezyonlardan alınan hedefli biyopsilerin, rastgele biyopsiye 

göre daha yüksek displazi saptama oranı sağladığını göstermektedir.(10,11) Bununla 

birlikte, görünmeyen (invisible) displazi saptanması durumunda, deneyimli bir 

endoskopist tarafından DCE ile tekrar inceleme yapılması ve önceki displazi 

alanından kapsamlı hedefli olmayan biyopsiler alınması önerilmektedir.(9,10)

Displazi Sınıflandırması Ve Yönetimi
Displazi Terminolojisi

Güncel rehberler İBH ilișkili prekanseröz kolorektal lezyonların tanımlanmasında 

modifiye Paris Sınıflaması’nın kullanılmasını önermektedir. Buna göre lezyonlar; 

polipoid (≥2,5 mm yükseklikte), nonpolipoid (<2,5 mm) veya görünmez (hedefli 

olmayan biyopside saptanan) olarak sınıflandırılmalıdır. Daha önce kullanılan 

DALM (displazi ilișkili lezyon veya kitle), ALM (adenomaya benzer kitle) gibi 

terimler artık terk edilmiștir.(9-11)

Endoskopik Rezeksiyon

Görünür, sınırları net olan polipoid displastik lezyonlar, çevresinde multifokal veya 

görünmez displazi kanıtı bulunmadığında standart polipektomi teknikleriyle 

endoskopik olarak rezeke edilebilir. ECCO rehberine göre, polipoid displastik 

lezyonlar en-bloc tam eksizyon sağlandığında endoskopik rezeksiyonla tedavi 

edilebilir. (2) Nonpolipoid displastik lezyonlar ise invaziv kanser bulgusu tașımadığı 

sürece, deneyimli endoskopistler tarafından endoskopik mukozal rezeksiyon 

(EMR) veya endoskopik submukozal diseksiyon (ESD) ile tedavi edilebilir.(7-9)

Bașarılı endoskopik rezeksiyon sonrasında, ECCO rehberine göre HD boya bazlı 

kromoendoskopi veya sanal kromoendoskopi ile 3-6 ay içinde ve ardından displa-

zi derecesine göre yıllık sürveyans kolonoskopisi planlanmalıdır.(7-10)

Endoskopik olarak rezeke edilemeyen görünür displazi, görünmez multifokal 

displazi veya görünmez yüksek dereceli displazi saptanması durumunda kolekto-

mi önerilmektedir. Hastaya, displastik lezyonların endoskopik rezeksiyona uygun 

olmadığı durumlarda cerrahi seçeneği sunulmalıdır.(7-11)

ÖZEL KLİNİK DURUMLAR

Primer Sklerozan Kolanjit
PSK birlikteliği olan İBH hastalarında KRK riski belirgin biçimde artmıștır. PSK 

tanısı alan İBH hastalarında hastalık aktivitesi, yaygınlığı veya süresisnden bağım-

sız olarak tanı anından itibaren yıllık sürveyans kolonoskopisi bașlatılmalıdır.(9,10,16)

Psödopolipozis
Çok sayıda psödopolip bulunan hastalardan örnekleyici veya șüpheli olduğu 

düșünülen psödopoliplerden hedefli biyopsiler alınmalıdır. Psödopolip alanlarında 

düz veya ince lezyonları saptamak amacıyla boya bazlı kromoendoskopi kullanıl-

mamalıdır; çünkü bu alanlarda DCE’nin ek tanısal değeri sınırlıdır.(9,10,16,17)

Kolonik Striktür
İBH’da kolonik striktürler, gizli displazi veya kanser barındırma potansiyeli 

nedeniyle dikkatli değerlendirme gerektirmektedir. Striktürlerden mutlaka biyopsi 

alınmalı ve malignite açısından ileri değerlendirme yapılmalıdır.(10,11,13)

Yapay Zekâ ve Gelecek Yönelimleri
İBH ilișkili displazi, kronik inflamasyon zemininde düz morfolojisi ve belirsiz sınırla-

rı nedeniyle saptanması güç bir durumdur. Son yıllarda bilgisayar destekli sapta-

ma (CADe) ve bilgisayar destekli tanı (CADx) sistemleri, derin öğrenme algoritma-

larını kullanarak kolorektal lezyon tespitinde umut verici sonuçlar göstermekte-

dir.(17,18)

Yapay zekâ sistemleri, özellikle uzman olmayan endoskopistlere kolitis ilișkili 

displazi veya KRK’nin tanınmasında yardımcı olabilir, gereksiz biyopsileri azaltabi-

lir ve gözlemciler arası değișkenliği en aza indirebilir. Bununla birlikte, İBH’ye özgü 

neoplazide klinik veriler hâlâ sınırlıdır ve bu alandaki çalıșmalar ağırlıklı olarak 

vaka raporları ile küçük ölçekli araștırmalardan olușmaktadır. İBH’ye özgü kohort-

larda validasyon ve klinik iș akıșlarına entegrasyon, yapay zekânın bu alandaki 

tam potansiyelinin gerçekleștirilebilmesi için zorunludur.(17-19)

Sonuç ve Öneriler
İBH’da endoskopik sürveyans, KRK’nin önlenmesi ve erken tanısı için vazgeçilmez 

bir stratejidir. Güncel rehberler, risk tabanlı kișiselleștirilmiș sürveyans yaklașımı-

nı, HD endoskopi ve kromoendoskopinin kullanımını, modifiye Paris Sınıflaması ile 

lezyon tanımlamasını ve endoskopik rezeksiyonun uygun vakalarda cerrahiye 

alternatif olarak değerlendirilmesini vurgulamaktadır.Yapay zekâ destekli sistem-

lerin klinik pratiğe entegrasyonu, displazi saptama oranlarını daha da artırma 

potansiyeline sahiptir. Bu alanda multidisipliner bir yaklașımla gastroenterology ve 

patoloğun iș birliği, optimal hasta sonuçlarının elde edilmesi için esastır.(10,17-19)
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Giriș
İnflamatuvar bağırsak hastalığında (İBH) endoskopi; tanı, hastalık aktivitesinin 

objektif değerlendirilmesi, tedavi yanıtının izlenmesi, postoperatif nüksün saptan-

ması, displazi/kolorektal kanser sürveyansı ve terapötik girișimler açısından önemli 

bir role sahiptir.(1) Uzun süreli kolonik tutulum varlığında endoskopik değerlendirme-

nin en kritik rollerinden biri, displazi ve kolorektal kanser gelișiminin erken saptan-

masına yönelik sürveyanstır. Güncel “treat-to-target” yaklașımı ve STRIDE-II hedef-

leri doğrultusunda endoskopik iyileșme, yalnızca semptom kontrolünün ötesinde, 

uzun dönem prognozu belirleyen temel tedavi hedeflerinden biri olarak kabul 

edilmektedir. İBH’da endoskopi, günümüzde yalnızca tanı ve takip aracı olmaktan 

çıkmıș; bireyselleștirilmiș hasta yönetiminin temel bileșenlerinden biri haline 

gelmiștir.(2,3)

Yaklașık bir asır önce 1925 yılında Crohn ve Rosenberg, kolorektal karsinom (KRK) 

ile komplike olmuș ilk ülseratif kolit (ÜK) olgusunu tanımlamıștır.(4) Günümüzde, ÜK 

ve Crohn hastalığı (CH) dahil olmak üzere kolonik tutulumlu inflamatuvar bağırsak 

hastalığı (İBH) olan hastalarda KRK riskinin arttığı yaygın olarak kabul edilmekte ve 

bu nedenle bu hastalar sürveyans programlarına dahil edilmektedir.(5) Endoskopik 

sürveyansın amacı, prekürsör lezyonları veya erken evre KRK’yi saptamak ve 

ortadan kaldırmaktır. İBH’da endoskopik sürveyans yalnızca bir kolonoskopi uygula-

ması değil; eğitimli endoskopist, optimize edilmiș teknik kalite, hasta motivasyonu 

ve yapılandırılmıș takip sistemleri gerektiren bütüncül bir kalite süreci olarak ele 

alınmalıdır.(6)

İBH’da Endoskopik Sürveyansın Amacı 
Sürveyans, yalnızca belirli aralıklarla kolonoskopi yapmak değil, inflamasyonu 

kontrol eden medikal strateji ile yüksek kaliteli endoskopinin birleștirildiği bir kanser 

önleme programı olarak görülmelidir. Modern dönemde kolonoskopik sürveyansın 

amacı, KRK’nin daha erken evrede yakalanması ve özellikle görünür displastik 

lezyonların endoskopik olarak tamamen çıkarılabilmesidir.(6,7)

İBH’da Endoskopik Sürveyans Ne Zaman Bașlamalı?
İBH’da endoskopik sürveyansa bașlama zamanı, hastalığın tipi ve kolonik tutulum 

yaygınlığına göre belirlenmelidir. Ülseratif kolitte pankolit veya sol kolon tutulumu 

olan hastalarda, Crohn hastalığında ise en az iki kolonik segmenti içeren kolit 

varlığında ilk sürveyans kolonoskopisi semptom bașlangıcından yaklașık 8 yıl sonra 

planlanmalıdır. Bu ilk değerlendirme yalnızca displazi taraması amacı tașımaz; aynı 

zamanda hastalığın yaygınlığı, inflamasyon yükü ve gelecekteki kolorektal kanser 

riski açısından hastanın yeniden sınıflandırılmasına olanak sağlar.(6,7)

Primer sklerozan kolanjit eșlik eden İBH olgularında ise yaklașım daha agresiftir; 

hastalık süresi, aktivitesi ve yaygınlığından bağımsız olarak PSK tanısı konulduğu 

anda sürveyans kolonoskopisi bașlatılmalı ve yıllık olarak sürdürülmelidir.(6-8)

Sürveyans kolonoskopisinin ideal olarak klinik ve endoskopik remisyon döneminde 

yapılması önerilir; çünkü aktif inflamasyon varlığında displazi ile inflamatuvar/rege-

neratif değișikliklerin ayrımı güçleșebilir.(7)

Buna karșılık izole proktit veya kolonda anlamlı tutulumun olmadığı Crohn hastalığı 

gibi düșük riskli durumlarda İBH’ye özgü sürveyans programı bașlatılması gerekli 

değildir; bu hastalar genel popülasyon kolorektal kanser tarama stratejileri kapsa-

mında izlenebilir.(7)

İBH’da Endoskopik Sürveyans Hangi Sıklıkta Yapılmalı? 
İBH’da kolorektal kanser (KRK) riski geçmiște bildirilen oranlara göre belirgin 

azalmıș olsa da tamamen ortadan kalkmamıștır. Güncel yaklașıma göre risk artıșı 

artık homojen bir “tüm İBH hastaları yüksek risklidir” kabulüyle değil, bireyselleștiril-

miș risk katmanları üzerinden ele alınmalıdır. Persistan ve/veya kümülatif inflamas-

yon, hastalık süresi, kolonik tutulum genișliği, primer sklerozan kolanjit (PSK), ailede 

KRK öyküsü, önceki displazi, striktürler ve sürveyans kalitesi bu riskin ana belirleyi-

cileridir.(7-10)

İBH’da sürveyans kolonoskopi aralığı, bireysel kolorektal kanser riskine göre belirle-

nir. Yüksek riskli hastalarda; ÜK veya Crohn kolitine eșlik eden PSC, son 5 yıl içinde 

neoplazi veya striktür öyküsü, kolonun %50’sinden fazlasını tutan yaygın kolitte 

kalıcı șiddetli inflamasyon ya da 50 yaș altında birinci derece akrabada kolorektal 

kanser öyküsü varsa yıllık sürveyans önerilir. Ara riskli grupta; yaygın kolite eșlik 

eden hafif-orta inflamasyon, 50 yaș ve üzerinde birinci derece akrabada kolorektal 

kanser öyküsü veya çok sayıda psödopolip varlığında kolonoskopi 2-3 yılda bir 

yapılmalıdır. Bu risk faktörlerinin bulunmadığı düșük riskli hastalarda ise sürveyans 

aralığı 5 yılda bir olarak planlanabilir Tablo 1.(7-10)

Poș sürveyansı da İBH grubu hastalarda önem arz etmektedir. İleal poș-anal 

anastomoz (IPAA) yapılmıș hastalarda, özellikle persistan orta-ağır poșit veya 

pre-poș ileiti olanlarda ya da KRK/displazi açısından yüksek riskli hastalarda yıllık 

poș sürveyansının yapılmasını önermektedir

İBH’da sürveyans kolonoskopisi konusunda uluslararası kılavuzlar ortak prensip-

leri paylașmakla birlikte, önerilerin kapsamı ve vurgusu arasında farklılıklar 

bulunmaktadır. SCENIC, ECCO, ASGE; uzun süreli kolonik İBH’da displazi ve 

kolorektal kanser riskinin azaltılması için düzenli endoskopik sürveyansı 

önermektedir. Tablo 2

Güncel yaklașımda sürveyans kolonoskopisinin bașarısı yalnızca ișlemin yapılmasına 

değil; yeterli bağırsak hazırlığı, yüksek çözünürlüklü endoskop kullanımı, mukozal 

aktivitenin standart skorlarla değerlendirilmesi, uygun fotodokümantasyon, kromo-

endoskopi uygulaması ve neoplazi saptama performansı gibi kalite göstergelerine 

bağlıdır. Bu nedenle kılavuzlar arasındaki farklılıklara rağmen, ortak hedef yüksek 

kaliteli, standartize ve risk temelli bir sürveyans stratejisinin uygulanmasıdır.(10,11)

İBH’da Endoskopik Sürveyans Nasıl Yapılmalı?
İșlem Öncesi Hazırlık ve Temel Prensipler
Bașarılı İBH sürveyansının en önemli șartlarından biri iyi bağırsak hazırlığıdır. Aktif 

inflamasyon, mukus, dıșkı artığı, psödopolip alanları ve skar dokusu displazi 

saptanmasını zorlaștırabilir. Bu nedenle ișlem mümkün olduğunca klinik ve 

endoskopik remisyon döneminde yapılmalıdır.(7,9) Uluslararası rehberler sürveyans 

kolonoskopisinin remisyonda yapılmasının daha uygun olduğunu, çünkü aktif 

inflamasyon varlığında displazi ve inflamasyon ayrımının biyopsilerde zorlașabile-

ceğini belirtmektedir.(9,10) Kolonoskopi ișleminde giriș sırasında fekal sıvı ve muku-

sun aspire edilmesi, gerekirse mukolitik solüsyon kullanılması, çekuma ulașıldık-

tan sonra geri çekilme sırasında yeterli insuflasyon ve pozisyon değișiklikleriyle 

tüm mukozanın sistematik değerlendirilmesi önemlidir. İyi yapılmamıș bir bağırsak 

hazırlığı, özellikle düz veya hafif kabarık displastik lezyonların gözden kaçmasına 

neden olabilir. Aynı șekilde yeterli yıkama, mukusun temizlenmesi, haustralar 

arası alanların dikkatli incelenmesi ve çekilme sırasında sistematik değerlendirme 

temel teknik gerekliliklerdir. Tam bir ileokolonoskopinin yapılması önemlidir ve 

kolonun her segmenti inflamasyon, skar, pseudopolip, darlık ve mukozal düzen-

sizlik açısından değerlendirilmelidir. Șüpheli alanlar fotoğraflanmalı, lokalizasyonu 

açıkça belirtilmeli ve hedefli örnekleme veya rezeksiyon yapılmalıdır. Raporlamada 

kullanılan görüntüleme yöntemi - DCE, VCE veya HD-WLE - açıkça yazılmalı-

dır.(8,9,12)

İBH kolonoskopilerinde bağırsak hazırlığının validasyonlu bir skorla raporlanması-

nı ve yeterli hazırlık oranının en az %90 olmasını kalite göstergesi olarak önemli-

dir. Uygun kabul edilebilecek bağırsak hazırlığını ortaya koymak için kullanılabile-

cek skorlamaladan Boston Bowel Preparation Scale (BBPS) ≥6 ve her segmentte 

≥2 kabul edilebilir bağırsak temizliği olarak değerlendirilir.(1,9,12)

Endoskopik Donanım ve Görüntüleme Yöntemi
Güncel teknik standart, İBH’da endoskopik sürveyansta yüksek çözünürlüklü 

kolonoskopi kullanılmasıdır. Yüksek çözünürlüklü ve optik iyileștirme sağlayan 

endoskopların, standart beyaz ıșık endoskopiye kıyasla displazinin görsel tanım-

lanmasını, sınırlarının belirlenmesini ve organ koruyucu endoskopik tedavi planla-

masını kolaylaștırmaktadır.(9,13,14)

Boya Bazlı Kromoendoskopi

Boya bazlı kromoendoskopi, İBH sürveyansında en çok vurgulanan tekniktir. 

ECCO, pan-kolonik boya spreyi kullanılmasını ve anormal alanlardan hedefli 

biyopsi alınmasını önermektedir. Eğer boya kullanılmıyorsa her 10 cm’de bir 2-4 

random biyopsi alınması gerektiğini belirtmektedir. Kromoendoskopide en sık 

kullanılan boyalar indigo carmine ve metilen mavisidir. Metilen mavisi için 

genellikle %0,05-0,1 konsantrasyon kullanılır ve absorpsiyon etkisinin değerlen-

dirilmesi için yaklașık 60 saniye beklenir. Indigo carmine ise kontrast boyadır; 

mukozal yüzeyi, sınırları ve yüzey düzensizliklerini belirginleștirir ve genellikle 

%0,1-0,4 konsantrasyonlarda kullanılır. Boya bazlı kromoendoskopi, ince muko-

zal düzensizliklerin daha belirgin hâle gelmesini sağlayarak displazi saptama 

oranını artırmaktadır. Bununla birlikte, DCE’nin ek ekipman gerektirmesi ve ișlem 

süresin uzatması gibi pratik kısıtlamalar nedeniyle sanal kromoendoskopi de 

İBH’nın endoskopoik sürveyansında etkili yöntemlerden birini olușturmakta-

dır.(12-15)

Sanal Kromoendoskopi

Sanal kromoendoskopi (VCE); dar bant görüntüleme (NBI), i-SCAN ve LCI gibi 

boya gerektirmeyen, optik veya dijital filtre tabanlı teknolojileri kapsamakta-

dır.(15,16) ECCO 2023 rehberi, HD boya bazlı kromoendoskopi veya sanal elektronik 

kromoendoskopi ile sürveyans kolonoskopisi yapılmasını önermektedir.(7)

Biyopsi Stratejisi: Hedefli ve Rastgele Biyopsi

Geleneksel yaklașımda, sürveyans kolonoskopileri sırasında her 10 cm’de dört 

adet olmak üzere dört kadrandan rastgele biyopsi alınması (en az 33 biyopsi) 

önerilmekteydi.(16,17) Ancak güncel kanıtlar, HD endoskopi ve kromoendoskopi 

kullanıldığında görünür lezyonlardan alınan hedefli biyopsilerin, rastgele biyopsiye 

göre daha yüksek displazi saptama oranı sağladığını göstermektedir.(10,11) Bununla 

birlikte, görünmeyen (invisible) displazi saptanması durumunda, deneyimli bir 

endoskopist tarafından DCE ile tekrar inceleme yapılması ve önceki displazi 

alanından kapsamlı hedefli olmayan biyopsiler alınması önerilmektedir.(9,10)

Displazi Sınıflandırması Ve Yönetimi
Displazi Terminolojisi

Güncel rehberler İBH ilișkili prekanseröz kolorektal lezyonların tanımlanmasında 

modifiye Paris Sınıflaması’nın kullanılmasını önermektedir. Buna göre lezyonlar; 

polipoid (≥2,5 mm yükseklikte), nonpolipoid (<2,5 mm) veya görünmez (hedefli 

olmayan biyopside saptanan) olarak sınıflandırılmalıdır. Daha önce kullanılan 

DALM (displazi ilișkili lezyon veya kitle), ALM (adenomaya benzer kitle) gibi 

terimler artık terk edilmiștir.(9-11)

Endoskopik Rezeksiyon

Görünür, sınırları net olan polipoid displastik lezyonlar, çevresinde multifokal veya 

görünmez displazi kanıtı bulunmadığında standart polipektomi teknikleriyle 

endoskopik olarak rezeke edilebilir. ECCO rehberine göre, polipoid displastik 

lezyonlar en-bloc tam eksizyon sağlandığında endoskopik rezeksiyonla tedavi 

edilebilir. (2) Nonpolipoid displastik lezyonlar ise invaziv kanser bulgusu tașımadığı 

sürece, deneyimli endoskopistler tarafından endoskopik mukozal rezeksiyon 

(EMR) veya endoskopik submukozal diseksiyon (ESD) ile tedavi edilebilir.(7-9)

Bașarılı endoskopik rezeksiyon sonrasında, ECCO rehberine göre HD boya bazlı 

kromoendoskopi veya sanal kromoendoskopi ile 3-6 ay içinde ve ardından displa-

zi derecesine göre yıllık sürveyans kolonoskopisi planlanmalıdır.(7-10)

Endoskopik olarak rezeke edilemeyen görünür displazi, görünmez multifokal 

displazi veya görünmez yüksek dereceli displazi saptanması durumunda kolekto-

mi önerilmektedir. Hastaya, displastik lezyonların endoskopik rezeksiyona uygun 

olmadığı durumlarda cerrahi seçeneği sunulmalıdır.(7-11)

ÖZEL KLİNİK DURUMLAR

Primer Sklerozan Kolanjit
PSK birlikteliği olan İBH hastalarında KRK riski belirgin biçimde artmıștır. PSK 

tanısı alan İBH hastalarında hastalık aktivitesi, yaygınlığı veya süresisnden bağım-

sız olarak tanı anından itibaren yıllık sürveyans kolonoskopisi bașlatılmalıdır.(9,10,16)

Psödopolipozis
Çok sayıda psödopolip bulunan hastalardan örnekleyici veya șüpheli olduğu 

düșünülen psödopoliplerden hedefli biyopsiler alınmalıdır. Psödopolip alanlarında 

düz veya ince lezyonları saptamak amacıyla boya bazlı kromoendoskopi kullanıl-

mamalıdır; çünkü bu alanlarda DCE’nin ek tanısal değeri sınırlıdır.(9,10,16,17)

Kolonik Striktür
İBH’da kolonik striktürler, gizli displazi veya kanser barındırma potansiyeli 

nedeniyle dikkatli değerlendirme gerektirmektedir. Striktürlerden mutlaka biyopsi 

alınmalı ve malignite açısından ileri değerlendirme yapılmalıdır.(10,11,13)

Yapay Zekâ ve Gelecek Yönelimleri
İBH ilișkili displazi, kronik inflamasyon zemininde düz morfolojisi ve belirsiz sınırla-

rı nedeniyle saptanması güç bir durumdur. Son yıllarda bilgisayar destekli sapta-

ma (CADe) ve bilgisayar destekli tanı (CADx) sistemleri, derin öğrenme algoritma-

larını kullanarak kolorektal lezyon tespitinde umut verici sonuçlar göstermekte-

dir.(17,18)

Yapay zekâ sistemleri, özellikle uzman olmayan endoskopistlere kolitis ilișkili 

displazi veya KRK’nin tanınmasında yardımcı olabilir, gereksiz biyopsileri azaltabi-

lir ve gözlemciler arası değișkenliği en aza indirebilir. Bununla birlikte, İBH’ye özgü 

neoplazide klinik veriler hâlâ sınırlıdır ve bu alandaki çalıșmalar ağırlıklı olarak 

vaka raporları ile küçük ölçekli araștırmalardan olușmaktadır. İBH’ye özgü kohort-

larda validasyon ve klinik iș akıșlarına entegrasyon, yapay zekânın bu alandaki 

tam potansiyelinin gerçekleștirilebilmesi için zorunludur.(17-19)

Sonuç ve Öneriler
İBH’da endoskopik sürveyans, KRK’nin önlenmesi ve erken tanısı için vazgeçilmez 

bir stratejidir. Güncel rehberler, risk tabanlı kișiselleștirilmiș sürveyans yaklașımı-

nı, HD endoskopi ve kromoendoskopinin kullanımını, modifiye Paris Sınıflaması ile 

lezyon tanımlamasını ve endoskopik rezeksiyonun uygun vakalarda cerrahiye 

alternatif olarak değerlendirilmesini vurgulamaktadır.Yapay zekâ destekli sistem-

lerin klinik pratiğe entegrasyonu, displazi saptama oranlarını daha da artırma 

potansiyeline sahiptir. Bu alanda multidisipliner bir yaklașımla gastroenterology ve 

patoloğun iș birliği, optimal hasta sonuçlarının elde edilmesi için esastır.(10,17-19)
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Giriș
İnflamatuvar bağırsak hastalığında (İBH) endoskopi; tanı, hastalık aktivitesinin 

objektif değerlendirilmesi, tedavi yanıtının izlenmesi, postoperatif nüksün saptan-

ması, displazi/kolorektal kanser sürveyansı ve terapötik girișimler açısından önemli 

bir role sahiptir.(1) Uzun süreli kolonik tutulum varlığında endoskopik değerlendirme-

nin en kritik rollerinden biri, displazi ve kolorektal kanser gelișiminin erken saptan-

masına yönelik sürveyanstır. Güncel “treat-to-target” yaklașımı ve STRIDE-II hedef-

leri doğrultusunda endoskopik iyileșme, yalnızca semptom kontrolünün ötesinde, 

uzun dönem prognozu belirleyen temel tedavi hedeflerinden biri olarak kabul 

edilmektedir. İBH’da endoskopi, günümüzde yalnızca tanı ve takip aracı olmaktan 

çıkmıș; bireyselleștirilmiș hasta yönetiminin temel bileșenlerinden biri haline 

gelmiștir.(2,3)

Yaklașık bir asır önce 1925 yılında Crohn ve Rosenberg, kolorektal karsinom (KRK) 

ile komplike olmuș ilk ülseratif kolit (ÜK) olgusunu tanımlamıștır.(4) Günümüzde, ÜK 

ve Crohn hastalığı (CH) dahil olmak üzere kolonik tutulumlu inflamatuvar bağırsak 

hastalığı (İBH) olan hastalarda KRK riskinin arttığı yaygın olarak kabul edilmekte ve 

bu nedenle bu hastalar sürveyans programlarına dahil edilmektedir.(5) Endoskopik 

sürveyansın amacı, prekürsör lezyonları veya erken evre KRK’yi saptamak ve 

ortadan kaldırmaktır. İBH’da endoskopik sürveyans yalnızca bir kolonoskopi uygula-

ması değil; eğitimli endoskopist, optimize edilmiș teknik kalite, hasta motivasyonu 

ve yapılandırılmıș takip sistemleri gerektiren bütüncül bir kalite süreci olarak ele 

alınmalıdır.(6)

İBH’da Endoskopik Sürveyansın Amacı 
Sürveyans, yalnızca belirli aralıklarla kolonoskopi yapmak değil, inflamasyonu 

kontrol eden medikal strateji ile yüksek kaliteli endoskopinin birleștirildiği bir kanser 

önleme programı olarak görülmelidir. Modern dönemde kolonoskopik sürveyansın 

amacı, KRK’nin daha erken evrede yakalanması ve özellikle görünür displastik 

lezyonların endoskopik olarak tamamen çıkarılabilmesidir.(6,7)

İBH’da Endoskopik Sürveyans Ne Zaman Bașlamalı?
İBH’da endoskopik sürveyansa bașlama zamanı, hastalığın tipi ve kolonik tutulum 

yaygınlığına göre belirlenmelidir. Ülseratif kolitte pankolit veya sol kolon tutulumu 

olan hastalarda, Crohn hastalığında ise en az iki kolonik segmenti içeren kolit 

varlığında ilk sürveyans kolonoskopisi semptom bașlangıcından yaklașık 8 yıl sonra 

planlanmalıdır. Bu ilk değerlendirme yalnızca displazi taraması amacı tașımaz; aynı 

zamanda hastalığın yaygınlığı, inflamasyon yükü ve gelecekteki kolorektal kanser 

riski açısından hastanın yeniden sınıflandırılmasına olanak sağlar.(6,7)

Primer sklerozan kolanjit eșlik eden İBH olgularında ise yaklașım daha agresiftir; 

hastalık süresi, aktivitesi ve yaygınlığından bağımsız olarak PSK tanısı konulduğu 

anda sürveyans kolonoskopisi bașlatılmalı ve yıllık olarak sürdürülmelidir.(6-8)

Sürveyans kolonoskopisinin ideal olarak klinik ve endoskopik remisyon döneminde 

yapılması önerilir; çünkü aktif inflamasyon varlığında displazi ile inflamatuvar/rege-

neratif değișikliklerin ayrımı güçleșebilir.(7)

Buna karșılık izole proktit veya kolonda anlamlı tutulumun olmadığı Crohn hastalığı 

gibi düșük riskli durumlarda İBH’ye özgü sürveyans programı bașlatılması gerekli 

değildir; bu hastalar genel popülasyon kolorektal kanser tarama stratejileri kapsa-

mında izlenebilir.(7)

İBH’da Endoskopik Sürveyans Hangi Sıklıkta Yapılmalı? 
İBH’da kolorektal kanser (KRK) riski geçmiște bildirilen oranlara göre belirgin 

azalmıș olsa da tamamen ortadan kalkmamıștır. Güncel yaklașıma göre risk artıșı 

artık homojen bir “tüm İBH hastaları yüksek risklidir” kabulüyle değil, bireyselleștiril-

miș risk katmanları üzerinden ele alınmalıdır. Persistan ve/veya kümülatif inflamas-

yon, hastalık süresi, kolonik tutulum genișliği, primer sklerozan kolanjit (PSK), ailede 

KRK öyküsü, önceki displazi, striktürler ve sürveyans kalitesi bu riskin ana belirleyi-

cileridir.(7-10)

İBH’da sürveyans kolonoskopi aralığı, bireysel kolorektal kanser riskine göre belirle-

nir. Yüksek riskli hastalarda; ÜK veya Crohn kolitine eșlik eden PSC, son 5 yıl içinde 

neoplazi veya striktür öyküsü, kolonun %50’sinden fazlasını tutan yaygın kolitte 

kalıcı șiddetli inflamasyon ya da 50 yaș altında birinci derece akrabada kolorektal 

kanser öyküsü varsa yıllık sürveyans önerilir. Ara riskli grupta; yaygın kolite eșlik 

eden hafif-orta inflamasyon, 50 yaș ve üzerinde birinci derece akrabada kolorektal 

kanser öyküsü veya çok sayıda psödopolip varlığında kolonoskopi 2-3 yılda bir 

yapılmalıdır. Bu risk faktörlerinin bulunmadığı düșük riskli hastalarda ise sürveyans 

aralığı 5 yılda bir olarak planlanabilir Tablo 1.(7-10)

Poș sürveyansı da İBH grubu hastalarda önem arz etmektedir. İleal poș-anal 

anastomoz (IPAA) yapılmıș hastalarda, özellikle persistan orta-ağır poșit veya 

pre-poș ileiti olanlarda ya da KRK/displazi açısından yüksek riskli hastalarda yıllık 

poș sürveyansının yapılmasını önermektedir

İBH’da sürveyans kolonoskopisi konusunda uluslararası kılavuzlar ortak prensip-

leri paylașmakla birlikte, önerilerin kapsamı ve vurgusu arasında farklılıklar 

bulunmaktadır. SCENIC, ECCO, ASGE; uzun süreli kolonik İBH’da displazi ve 

kolorektal kanser riskinin azaltılması için düzenli endoskopik sürveyansı 

önermektedir. Tablo 2

Güncel yaklașımda sürveyans kolonoskopisinin bașarısı yalnızca ișlemin yapılmasına 

değil; yeterli bağırsak hazırlığı, yüksek çözünürlüklü endoskop kullanımı, mukozal 

aktivitenin standart skorlarla değerlendirilmesi, uygun fotodokümantasyon, kromo-

endoskopi uygulaması ve neoplazi saptama performansı gibi kalite göstergelerine 

bağlıdır. Bu nedenle kılavuzlar arasındaki farklılıklara rağmen, ortak hedef yüksek 

kaliteli, standartize ve risk temelli bir sürveyans stratejisinin uygulanmasıdır.(10,11)
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İBH’da Endoskopik Sürveyans Nasıl Yapılmalı?
İșlem Öncesi Hazırlık ve Temel Prensipler
Bașarılı İBH sürveyansının en önemli șartlarından biri iyi bağırsak hazırlığıdır. Aktif 

inflamasyon, mukus, dıșkı artığı, psödopolip alanları ve skar dokusu displazi 

saptanmasını zorlaștırabilir. Bu nedenle ișlem mümkün olduğunca klinik ve 

endoskopik remisyon döneminde yapılmalıdır.(7,9) Uluslararası rehberler sürveyans 

kolonoskopisinin remisyonda yapılmasının daha uygun olduğunu, çünkü aktif 

inflamasyon varlığında displazi ve inflamasyon ayrımının biyopsilerde zorlașabile-

ceğini belirtmektedir.(9,10) Kolonoskopi ișleminde giriș sırasında fekal sıvı ve muku-

sun aspire edilmesi, gerekirse mukolitik solüsyon kullanılması, çekuma ulașıldık-

tan sonra geri çekilme sırasında yeterli insuflasyon ve pozisyon değișiklikleriyle 

tüm mukozanın sistematik değerlendirilmesi önemlidir. İyi yapılmamıș bir bağırsak 

hazırlığı, özellikle düz veya hafif kabarık displastik lezyonların gözden kaçmasına 

neden olabilir. Aynı șekilde yeterli yıkama, mukusun temizlenmesi, haustralar 

arası alanların dikkatli incelenmesi ve çekilme sırasında sistematik değerlendirme 

temel teknik gerekliliklerdir. Tam bir ileokolonoskopinin yapılması önemlidir ve 

kolonun her segmenti inflamasyon, skar, pseudopolip, darlık ve mukozal düzen-

sizlik açısından değerlendirilmelidir. Șüpheli alanlar fotoğraflanmalı, lokalizasyonu 

açıkça belirtilmeli ve hedefli örnekleme veya rezeksiyon yapılmalıdır. Raporlamada 

kullanılan görüntüleme yöntemi - DCE, VCE veya HD-WLE - açıkça yazılmalı-

dır.(8,9,12)

İBH kolonoskopilerinde bağırsak hazırlığının validasyonlu bir skorla raporlanması-

nı ve yeterli hazırlık oranının en az %90 olmasını kalite göstergesi olarak önemli-

dir. Uygun kabul edilebilecek bağırsak hazırlığını ortaya koymak için kullanılabile-

cek skorlamaladan Boston Bowel Preparation Scale (BBPS) ≥6 ve her segmentte 

≥2 kabul edilebilir bağırsak temizliği olarak değerlendirilir.(1,9,12)

Endoskopik Donanım ve Görüntüleme Yöntemi
Güncel teknik standart, İBH’da endoskopik sürveyansta yüksek çözünürlüklü 

kolonoskopi kullanılmasıdır. Yüksek çözünürlüklü ve optik iyileștirme sağlayan 

endoskopların, standart beyaz ıșık endoskopiye kıyasla displazinin görsel tanım-

lanmasını, sınırlarının belirlenmesini ve organ koruyucu endoskopik tedavi planla-

masını kolaylaștırmaktadır.(9,13,14)

Boya Bazlı Kromoendoskopi

Boya bazlı kromoendoskopi, İBH sürveyansında en çok vurgulanan tekniktir. 

ECCO, pan-kolonik boya spreyi kullanılmasını ve anormal alanlardan hedefli 

biyopsi alınmasını önermektedir. Eğer boya kullanılmıyorsa her 10 cm’de bir 2-4 

random biyopsi alınması gerektiğini belirtmektedir. Kromoendoskopide en sık 

kullanılan boyalar indigo carmine ve metilen mavisidir. Metilen mavisi için 

genellikle %0,05-0,1 konsantrasyon kullanılır ve absorpsiyon etkisinin değerlen-

dirilmesi için yaklașık 60 saniye beklenir. Indigo carmine ise kontrast boyadır; 

mukozal yüzeyi, sınırları ve yüzey düzensizliklerini belirginleștirir ve genellikle 

%0,1-0,4 konsantrasyonlarda kullanılır. Boya bazlı kromoendoskopi, ince muko-

zal düzensizliklerin daha belirgin hâle gelmesini sağlayarak displazi saptama 

oranını artırmaktadır. Bununla birlikte, DCE’nin ek ekipman gerektirmesi ve ișlem 

süresin uzatması gibi pratik kısıtlamalar nedeniyle sanal kromoendoskopi de 

İBH’nın endoskopoik sürveyansında etkili yöntemlerden birini olușturmakta-

dır.(12-15)

Sanal Kromoendoskopi

Sanal kromoendoskopi (VCE); dar bant görüntüleme (NBI), i-SCAN ve LCI gibi 

boya gerektirmeyen, optik veya dijital filtre tabanlı teknolojileri kapsamakta-

dır.(15,16) ECCO 2023 rehberi, HD boya bazlı kromoendoskopi veya sanal elektronik 

kromoendoskopi ile sürveyans kolonoskopisi yapılmasını önermektedir.(7)

Biyopsi Stratejisi: Hedefli ve Rastgele Biyopsi

Geleneksel yaklașımda, sürveyans kolonoskopileri sırasında her 10 cm’de dört 

adet olmak üzere dört kadrandan rastgele biyopsi alınması (en az 33 biyopsi) 

önerilmekteydi.(16,17) Ancak güncel kanıtlar, HD endoskopi ve kromoendoskopi 

kullanıldığında görünür lezyonlardan alınan hedefli biyopsilerin, rastgele biyopsiye 

göre daha yüksek displazi saptama oranı sağladığını göstermektedir.(10,11) Bununla 

birlikte, görünmeyen (invisible) displazi saptanması durumunda, deneyimli bir 

endoskopist tarafından DCE ile tekrar inceleme yapılması ve önceki displazi 

alanından kapsamlı hedefli olmayan biyopsiler alınması önerilmektedir.(9,10)

Displazi Sınıflandırması Ve Yönetimi
Displazi Terminolojisi

Güncel rehberler İBH ilișkili prekanseröz kolorektal lezyonların tanımlanmasında 

modifiye Paris Sınıflaması’nın kullanılmasını önermektedir. Buna göre lezyonlar; 

polipoid (≥2,5 mm yükseklikte), nonpolipoid (<2,5 mm) veya görünmez (hedefli 

olmayan biyopside saptanan) olarak sınıflandırılmalıdır. Daha önce kullanılan 

DALM (displazi ilișkili lezyon veya kitle), ALM (adenomaya benzer kitle) gibi 

terimler artık terk edilmiștir.(9-11)

Endoskopik Rezeksiyon

Görünür, sınırları net olan polipoid displastik lezyonlar, çevresinde multifokal veya 

görünmez displazi kanıtı bulunmadığında standart polipektomi teknikleriyle 

endoskopik olarak rezeke edilebilir. ECCO rehberine göre, polipoid displastik 

lezyonlar en-bloc tam eksizyon sağlandığında endoskopik rezeksiyonla tedavi 

edilebilir. (2) Nonpolipoid displastik lezyonlar ise invaziv kanser bulgusu tașımadığı 

sürece, deneyimli endoskopistler tarafından endoskopik mukozal rezeksiyon 

(EMR) veya endoskopik submukozal diseksiyon (ESD) ile tedavi edilebilir.(7-9)

Bașarılı endoskopik rezeksiyon sonrasında, ECCO rehberine göre HD boya bazlı 

kromoendoskopi veya sanal kromoendoskopi ile 3-6 ay içinde ve ardından displa-

zi derecesine göre yıllık sürveyans kolonoskopisi planlanmalıdır.(7-10)

Endoskopik olarak rezeke edilemeyen görünür displazi, görünmez multifokal 

displazi veya görünmez yüksek dereceli displazi saptanması durumunda kolekto-

mi önerilmektedir. Hastaya, displastik lezyonların endoskopik rezeksiyona uygun 

olmadığı durumlarda cerrahi seçeneği sunulmalıdır.(7-11)

ÖZEL KLİNİK DURUMLAR

Primer Sklerozan Kolanjit
PSK birlikteliği olan İBH hastalarında KRK riski belirgin biçimde artmıștır. PSK 

tanısı alan İBH hastalarında hastalık aktivitesi, yaygınlığı veya süresisnden bağım-

sız olarak tanı anından itibaren yıllık sürveyans kolonoskopisi bașlatılmalıdır.(9,10,16)

Psödopolipozis
Çok sayıda psödopolip bulunan hastalardan örnekleyici veya șüpheli olduğu 

düșünülen psödopoliplerden hedefli biyopsiler alınmalıdır. Psödopolip alanlarında 

düz veya ince lezyonları saptamak amacıyla boya bazlı kromoendoskopi kullanıl-

mamalıdır; çünkü bu alanlarda DCE’nin ek tanısal değeri sınırlıdır.(9,10,16,17)

Kolonik Striktür
İBH’da kolonik striktürler, gizli displazi veya kanser barındırma potansiyeli 

nedeniyle dikkatli değerlendirme gerektirmektedir. Striktürlerden mutlaka biyopsi 

alınmalı ve malignite açısından ileri değerlendirme yapılmalıdır.(10,11,13)

Yapay Zekâ ve Gelecek Yönelimleri
İBH ilișkili displazi, kronik inflamasyon zemininde düz morfolojisi ve belirsiz sınırla-

rı nedeniyle saptanması güç bir durumdur. Son yıllarda bilgisayar destekli sapta-

ma (CADe) ve bilgisayar destekli tanı (CADx) sistemleri, derin öğrenme algoritma-

larını kullanarak kolorektal lezyon tespitinde umut verici sonuçlar göstermekte-

dir.(17,18)

Yapay zekâ sistemleri, özellikle uzman olmayan endoskopistlere kolitis ilișkili 

displazi veya KRK’nin tanınmasında yardımcı olabilir, gereksiz biyopsileri azaltabi-

lir ve gözlemciler arası değișkenliği en aza indirebilir. Bununla birlikte, İBH’ye özgü 

neoplazide klinik veriler hâlâ sınırlıdır ve bu alandaki çalıșmalar ağırlıklı olarak 

vaka raporları ile küçük ölçekli araștırmalardan olușmaktadır. İBH’ye özgü kohort-

larda validasyon ve klinik iș akıșlarına entegrasyon, yapay zekânın bu alandaki 

tam potansiyelinin gerçekleștirilebilmesi için zorunludur.(17-19)

Sonuç ve Öneriler
İBH’da endoskopik sürveyans, KRK’nin önlenmesi ve erken tanısı için vazgeçilmez 

bir stratejidir. Güncel rehberler, risk tabanlı kișiselleștirilmiș sürveyans yaklașımı-

nı, HD endoskopi ve kromoendoskopinin kullanımını, modifiye Paris Sınıflaması ile 

lezyon tanımlamasını ve endoskopik rezeksiyonun uygun vakalarda cerrahiye 

alternatif olarak değerlendirilmesini vurgulamaktadır.Yapay zekâ destekli sistem-

lerin klinik pratiğe entegrasyonu, displazi saptama oranlarını daha da artırma 

potansiyeline sahiptir. Bu alanda multidisipliner bir yaklașımla gastroenterology ve 

patoloğun iș birliği, optimal hasta sonuçlarının elde edilmesi için esastır.(10,17-19)
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Giriș
İnflamatuvar bağırsak hastalığında (İBH) endoskopi; tanı, hastalık aktivitesinin 

objektif değerlendirilmesi, tedavi yanıtının izlenmesi, postoperatif nüksün saptan-

ması, displazi/kolorektal kanser sürveyansı ve terapötik girișimler açısından önemli 

bir role sahiptir.(1) Uzun süreli kolonik tutulum varlığında endoskopik değerlendirme-

nin en kritik rollerinden biri, displazi ve kolorektal kanser gelișiminin erken saptan-

masına yönelik sürveyanstır. Güncel “treat-to-target” yaklașımı ve STRIDE-II hedef-

leri doğrultusunda endoskopik iyileșme, yalnızca semptom kontrolünün ötesinde, 

uzun dönem prognozu belirleyen temel tedavi hedeflerinden biri olarak kabul 

edilmektedir. İBH’da endoskopi, günümüzde yalnızca tanı ve takip aracı olmaktan 

çıkmıș; bireyselleștirilmiș hasta yönetiminin temel bileșenlerinden biri haline 

gelmiștir.(2,3)

Yaklașık bir asır önce 1925 yılında Crohn ve Rosenberg, kolorektal karsinom (KRK) 

ile komplike olmuș ilk ülseratif kolit (ÜK) olgusunu tanımlamıștır.(4) Günümüzde, ÜK 

ve Crohn hastalığı (CH) dahil olmak üzere kolonik tutulumlu inflamatuvar bağırsak 

hastalığı (İBH) olan hastalarda KRK riskinin arttığı yaygın olarak kabul edilmekte ve 

bu nedenle bu hastalar sürveyans programlarına dahil edilmektedir.(5) Endoskopik 

sürveyansın amacı, prekürsör lezyonları veya erken evre KRK’yi saptamak ve 

ortadan kaldırmaktır. İBH’da endoskopik sürveyans yalnızca bir kolonoskopi uygula-

ması değil; eğitimli endoskopist, optimize edilmiș teknik kalite, hasta motivasyonu 

ve yapılandırılmıș takip sistemleri gerektiren bütüncül bir kalite süreci olarak ele 

alınmalıdır.(6)

İBH’da Endoskopik Sürveyansın Amacı 
Sürveyans, yalnızca belirli aralıklarla kolonoskopi yapmak değil, inflamasyonu 

kontrol eden medikal strateji ile yüksek kaliteli endoskopinin birleștirildiği bir kanser 

önleme programı olarak görülmelidir. Modern dönemde kolonoskopik sürveyansın 

amacı, KRK’nin daha erken evrede yakalanması ve özellikle görünür displastik 

lezyonların endoskopik olarak tamamen çıkarılabilmesidir.(6,7)

İBH’da Endoskopik Sürveyans Ne Zaman Bașlamalı?
İBH’da endoskopik sürveyansa bașlama zamanı, hastalığın tipi ve kolonik tutulum 

yaygınlığına göre belirlenmelidir. Ülseratif kolitte pankolit veya sol kolon tutulumu 

olan hastalarda, Crohn hastalığında ise en az iki kolonik segmenti içeren kolit 

varlığında ilk sürveyans kolonoskopisi semptom bașlangıcından yaklașık 8 yıl sonra 

planlanmalıdır. Bu ilk değerlendirme yalnızca displazi taraması amacı tașımaz; aynı 

zamanda hastalığın yaygınlığı, inflamasyon yükü ve gelecekteki kolorektal kanser 

riski açısından hastanın yeniden sınıflandırılmasına olanak sağlar.(6,7)

Primer sklerozan kolanjit eșlik eden İBH olgularında ise yaklașım daha agresiftir; 

hastalık süresi, aktivitesi ve yaygınlığından bağımsız olarak PSK tanısı konulduğu 

anda sürveyans kolonoskopisi bașlatılmalı ve yıllık olarak sürdürülmelidir.(6-8)

Sürveyans kolonoskopisinin ideal olarak klinik ve endoskopik remisyon döneminde 

yapılması önerilir; çünkü aktif inflamasyon varlığında displazi ile inflamatuvar/rege-

neratif değișikliklerin ayrımı güçleșebilir.(7)

Buna karșılık izole proktit veya kolonda anlamlı tutulumun olmadığı Crohn hastalığı 

gibi düșük riskli durumlarda İBH’ye özgü sürveyans programı bașlatılması gerekli 

değildir; bu hastalar genel popülasyon kolorektal kanser tarama stratejileri kapsa-

mında izlenebilir.(7)

İBH’da Endoskopik Sürveyans Hangi Sıklıkta Yapılmalı? 
İBH’da kolorektal kanser (KRK) riski geçmiște bildirilen oranlara göre belirgin 

azalmıș olsa da tamamen ortadan kalkmamıștır. Güncel yaklașıma göre risk artıșı 

artık homojen bir “tüm İBH hastaları yüksek risklidir” kabulüyle değil, bireyselleștiril-

miș risk katmanları üzerinden ele alınmalıdır. Persistan ve/veya kümülatif inflamas-

yon, hastalık süresi, kolonik tutulum genișliği, primer sklerozan kolanjit (PSK), ailede 

KRK öyküsü, önceki displazi, striktürler ve sürveyans kalitesi bu riskin ana belirleyi-

cileridir.(7-10)

İBH’da sürveyans kolonoskopi aralığı, bireysel kolorektal kanser riskine göre belirle-

nir. Yüksek riskli hastalarda; ÜK veya Crohn kolitine eșlik eden PSC, son 5 yıl içinde 

neoplazi veya striktür öyküsü, kolonun %50’sinden fazlasını tutan yaygın kolitte 

kalıcı șiddetli inflamasyon ya da 50 yaș altında birinci derece akrabada kolorektal 

kanser öyküsü varsa yıllık sürveyans önerilir. Ara riskli grupta; yaygın kolite eșlik 

eden hafif-orta inflamasyon, 50 yaș ve üzerinde birinci derece akrabada kolorektal 

kanser öyküsü veya çok sayıda psödopolip varlığında kolonoskopi 2-3 yılda bir 

yapılmalıdır. Bu risk faktörlerinin bulunmadığı düșük riskli hastalarda ise sürveyans 

aralığı 5 yılda bir olarak planlanabilir Tablo 1.(7-10)

Poș sürveyansı da İBH grubu hastalarda önem arz etmektedir. İleal poș-anal 

anastomoz (IPAA) yapılmıș hastalarda, özellikle persistan orta-ağır poșit veya 

pre-poș ileiti olanlarda ya da KRK/displazi açısından yüksek riskli hastalarda yıllık 

poș sürveyansının yapılmasını önermektedir

İBH’da sürveyans kolonoskopisi konusunda uluslararası kılavuzlar ortak prensip-

leri paylașmakla birlikte, önerilerin kapsamı ve vurgusu arasında farklılıklar 

bulunmaktadır. SCENIC, ECCO, ASGE; uzun süreli kolonik İBH’da displazi ve 

kolorektal kanser riskinin azaltılması için düzenli endoskopik sürveyansı 

önermektedir. Tablo 2

Güncel yaklașımda sürveyans kolonoskopisinin bașarısı yalnızca ișlemin yapılmasına 

değil; yeterli bağırsak hazırlığı, yüksek çözünürlüklü endoskop kullanımı, mukozal 

aktivitenin standart skorlarla değerlendirilmesi, uygun fotodokümantasyon, kromo-

endoskopi uygulaması ve neoplazi saptama performansı gibi kalite göstergelerine 

bağlıdır. Bu nedenle kılavuzlar arasındaki farklılıklara rağmen, ortak hedef yüksek 

kaliteli, standartize ve risk temelli bir sürveyans stratejisinin uygulanmasıdır.(10,11)

İBH’da Endoskopik Sürveyans Nasıl Yapılmalı?
İșlem Öncesi Hazırlık ve Temel Prensipler
Bașarılı İBH sürveyansının en önemli șartlarından biri iyi bağırsak hazırlığıdır. Aktif 

inflamasyon, mukus, dıșkı artığı, psödopolip alanları ve skar dokusu displazi 

saptanmasını zorlaștırabilir. Bu nedenle ișlem mümkün olduğunca klinik ve 

endoskopik remisyon döneminde yapılmalıdır.(7,9) Uluslararası rehberler sürveyans 

kolonoskopisinin remisyonda yapılmasının daha uygun olduğunu, çünkü aktif 

inflamasyon varlığında displazi ve inflamasyon ayrımının biyopsilerde zorlașabile-

ceğini belirtmektedir.(9,10) Kolonoskopi ișleminde giriș sırasında fekal sıvı ve muku-

sun aspire edilmesi, gerekirse mukolitik solüsyon kullanılması, çekuma ulașıldık-

tan sonra geri çekilme sırasında yeterli insuflasyon ve pozisyon değișiklikleriyle 

tüm mukozanın sistematik değerlendirilmesi önemlidir. İyi yapılmamıș bir bağırsak 

hazırlığı, özellikle düz veya hafif kabarık displastik lezyonların gözden kaçmasına 

neden olabilir. Aynı șekilde yeterli yıkama, mukusun temizlenmesi, haustralar 

arası alanların dikkatli incelenmesi ve çekilme sırasında sistematik değerlendirme 

temel teknik gerekliliklerdir. Tam bir ileokolonoskopinin yapılması önemlidir ve 

kolonun her segmenti inflamasyon, skar, pseudopolip, darlık ve mukozal düzen-

sizlik açısından değerlendirilmelidir. Șüpheli alanlar fotoğraflanmalı, lokalizasyonu 

açıkça belirtilmeli ve hedefli örnekleme veya rezeksiyon yapılmalıdır. Raporlamada 

kullanılan görüntüleme yöntemi - DCE, VCE veya HD-WLE - açıkça yazılmalı-

dır.(8,9,12)

İBH kolonoskopilerinde bağırsak hazırlığının validasyonlu bir skorla raporlanması-

nı ve yeterli hazırlık oranının en az %90 olmasını kalite göstergesi olarak önemli-

dir. Uygun kabul edilebilecek bağırsak hazırlığını ortaya koymak için kullanılabile-

cek skorlamaladan Boston Bowel Preparation Scale (BBPS) ≥6 ve her segmentte 

≥2 kabul edilebilir bağırsak temizliği olarak değerlendirilir.(1,9,12)

Endoskopik Donanım ve Görüntüleme Yöntemi
Güncel teknik standart, İBH’da endoskopik sürveyansta yüksek çözünürlüklü 

kolonoskopi kullanılmasıdır. Yüksek çözünürlüklü ve optik iyileștirme sağlayan 

endoskopların, standart beyaz ıșık endoskopiye kıyasla displazinin görsel tanım-

lanmasını, sınırlarının belirlenmesini ve organ koruyucu endoskopik tedavi planla-

masını kolaylaștırmaktadır.(9,13,14)

Boya Bazlı Kromoendoskopi

Boya bazlı kromoendoskopi, İBH sürveyansında en çok vurgulanan tekniktir. 

ECCO, pan-kolonik boya spreyi kullanılmasını ve anormal alanlardan hedefli 

biyopsi alınmasını önermektedir. Eğer boya kullanılmıyorsa her 10 cm’de bir 2-4 

random biyopsi alınması gerektiğini belirtmektedir. Kromoendoskopide en sık 

kullanılan boyalar indigo carmine ve metilen mavisidir. Metilen mavisi için 

genellikle %0,05-0,1 konsantrasyon kullanılır ve absorpsiyon etkisinin değerlen-

dirilmesi için yaklașık 60 saniye beklenir. Indigo carmine ise kontrast boyadır; 

mukozal yüzeyi, sınırları ve yüzey düzensizliklerini belirginleștirir ve genellikle 

%0,1-0,4 konsantrasyonlarda kullanılır. Boya bazlı kromoendoskopi, ince muko-

zal düzensizliklerin daha belirgin hâle gelmesini sağlayarak displazi saptama 

oranını artırmaktadır. Bununla birlikte, DCE’nin ek ekipman gerektirmesi ve ișlem 

süresin uzatması gibi pratik kısıtlamalar nedeniyle sanal kromoendoskopi de 

İBH’nın endoskopoik sürveyansında etkili yöntemlerden birini olușturmakta-

dır.(12-15)

Sanal Kromoendoskopi

Sanal kromoendoskopi (VCE); dar bant görüntüleme (NBI), i-SCAN ve LCI gibi 

boya gerektirmeyen, optik veya dijital filtre tabanlı teknolojileri kapsamakta-

dır.(15,16) ECCO 2023 rehberi, HD boya bazlı kromoendoskopi veya sanal elektronik 

kromoendoskopi ile sürveyans kolonoskopisi yapılmasını önermektedir.(7)

Biyopsi Stratejisi: Hedefli ve Rastgele Biyopsi

Geleneksel yaklașımda, sürveyans kolonoskopileri sırasında her 10 cm’de dört 

adet olmak üzere dört kadrandan rastgele biyopsi alınması (en az 33 biyopsi) 

önerilmekteydi.(16,17) Ancak güncel kanıtlar, HD endoskopi ve kromoendoskopi 

kullanıldığında görünür lezyonlardan alınan hedefli biyopsilerin, rastgele biyopsiye 

göre daha yüksek displazi saptama oranı sağladığını göstermektedir.(10,11) Bununla 

birlikte, görünmeyen (invisible) displazi saptanması durumunda, deneyimli bir 

endoskopist tarafından DCE ile tekrar inceleme yapılması ve önceki displazi 

alanından kapsamlı hedefli olmayan biyopsiler alınması önerilmektedir.(9,10)

Displazi Sınıflandırması Ve Yönetimi
Displazi Terminolojisi

Güncel rehberler İBH ilișkili prekanseröz kolorektal lezyonların tanımlanmasında 

modifiye Paris Sınıflaması’nın kullanılmasını önermektedir. Buna göre lezyonlar; 

polipoid (≥2,5 mm yükseklikte), nonpolipoid (<2,5 mm) veya görünmez (hedefli 

olmayan biyopside saptanan) olarak sınıflandırılmalıdır. Daha önce kullanılan 

DALM (displazi ilișkili lezyon veya kitle), ALM (adenomaya benzer kitle) gibi 

terimler artık terk edilmiștir.(9-11)

Endoskopik Rezeksiyon

Görünür, sınırları net olan polipoid displastik lezyonlar, çevresinde multifokal veya 

görünmez displazi kanıtı bulunmadığında standart polipektomi teknikleriyle 

endoskopik olarak rezeke edilebilir. ECCO rehberine göre, polipoid displastik 

lezyonlar en-bloc tam eksizyon sağlandığında endoskopik rezeksiyonla tedavi 

edilebilir. (2) Nonpolipoid displastik lezyonlar ise invaziv kanser bulgusu tașımadığı 

sürece, deneyimli endoskopistler tarafından endoskopik mukozal rezeksiyon 

(EMR) veya endoskopik submukozal diseksiyon (ESD) ile tedavi edilebilir.(7-9)

Bașarılı endoskopik rezeksiyon sonrasında, ECCO rehberine göre HD boya bazlı 

kromoendoskopi veya sanal kromoendoskopi ile 3-6 ay içinde ve ardından displa-

zi derecesine göre yıllık sürveyans kolonoskopisi planlanmalıdır.(7-10)

Endoskopik olarak rezeke edilemeyen görünür displazi, görünmez multifokal 

displazi veya görünmez yüksek dereceli displazi saptanması durumunda kolekto-

mi önerilmektedir. Hastaya, displastik lezyonların endoskopik rezeksiyona uygun 

olmadığı durumlarda cerrahi seçeneği sunulmalıdır.(7-11)

ÖZEL KLİNİK DURUMLAR

Primer Sklerozan Kolanjit
PSK birlikteliği olan İBH hastalarında KRK riski belirgin biçimde artmıștır. PSK 

tanısı alan İBH hastalarında hastalık aktivitesi, yaygınlığı veya süresisnden bağım-

sız olarak tanı anından itibaren yıllık sürveyans kolonoskopisi bașlatılmalıdır.(9,10,16)

Psödopolipozis
Çok sayıda psödopolip bulunan hastalardan örnekleyici veya șüpheli olduğu 

düșünülen psödopoliplerden hedefli biyopsiler alınmalıdır. Psödopolip alanlarında 

düz veya ince lezyonları saptamak amacıyla boya bazlı kromoendoskopi kullanıl-

mamalıdır; çünkü bu alanlarda DCE’nin ek tanısal değeri sınırlıdır.(9,10,16,17)

Kolonik Striktür
İBH’da kolonik striktürler, gizli displazi veya kanser barındırma potansiyeli 

nedeniyle dikkatli değerlendirme gerektirmektedir. Striktürlerden mutlaka biyopsi 

alınmalı ve malignite açısından ileri değerlendirme yapılmalıdır.(10,11,13)

Yapay Zekâ ve Gelecek Yönelimleri
İBH ilișkili displazi, kronik inflamasyon zemininde düz morfolojisi ve belirsiz sınırla-

rı nedeniyle saptanması güç bir durumdur. Son yıllarda bilgisayar destekli sapta-

ma (CADe) ve bilgisayar destekli tanı (CADx) sistemleri, derin öğrenme algoritma-

larını kullanarak kolorektal lezyon tespitinde umut verici sonuçlar göstermekte-

dir.(17,18)

Yapay zekâ sistemleri, özellikle uzman olmayan endoskopistlere kolitis ilișkili 

displazi veya KRK’nin tanınmasında yardımcı olabilir, gereksiz biyopsileri azaltabi-

lir ve gözlemciler arası değișkenliği en aza indirebilir. Bununla birlikte, İBH’ye özgü 

neoplazide klinik veriler hâlâ sınırlıdır ve bu alandaki çalıșmalar ağırlıklı olarak 

vaka raporları ile küçük ölçekli araștırmalardan olușmaktadır. İBH’ye özgü kohort-

larda validasyon ve klinik iș akıșlarına entegrasyon, yapay zekânın bu alandaki 

tam potansiyelinin gerçekleștirilebilmesi için zorunludur.(17-19)

Sonuç ve Öneriler
İBH’da endoskopik sürveyans, KRK’nin önlenmesi ve erken tanısı için vazgeçilmez 

bir stratejidir. Güncel rehberler, risk tabanlı kișiselleștirilmiș sürveyans yaklașımı-

nı, HD endoskopi ve kromoendoskopinin kullanımını, modifiye Paris Sınıflaması ile 

lezyon tanımlamasını ve endoskopik rezeksiyonun uygun vakalarda cerrahiye 

alternatif olarak değerlendirilmesini vurgulamaktadır.Yapay zekâ destekli sistem-

lerin klinik pratiğe entegrasyonu, displazi saptama oranlarını daha da artırma 

potansiyeline sahiptir. Bu alanda multidisipliner bir yaklașımla gastroenterology ve 

patoloğun iș birliği, optimal hasta sonuçlarının elde edilmesi için esastır.(10,17-19)
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Giriș
İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH), ülseratif kolit (ÜK) ve Crohn hastalığını 

(CH) kapsayan kronik, relaps-remisyon seyirli inflamatuvar gastrointestinal 

hastalıklardır. Son yıllarda dünya genelinde İBH prevalansındaki artıș ve toplumla-

rın yașlanması ile birlikte yașlı İBH hasta popülasyonu belirgin șekilde büyümüș-

tür. Günümüzde İBH hastalarının yaklașık %25-35’i 60 yaș üzerindedir.(1)

Yașlı İBH popülasyonu genç yașta tanı alıp yașlanan hastalar ve ileri yașta yeni 

tanı alan hastalar olmak üzere ikiye ayrılır.

Yașlı hastalarda İBH yönetimi genç erișkinlerden farklıdır. Bunun temel nedenleri 

arasında komorbid hastalıkların sıklığı, polifarmasi, kırılganlık, enfeksiyon ve 

malignite riskindeki artıș, cerrahi komplikasyonlar ve fonksiyonel kapasitedeki 

azalma yer alır. Ayrıca yașlı bireylerin klinik çalıșmalarda yeterince temsil edilme-

mesi nedeniyle bu hasta grubunda kanıt düzeyi sınırlıdır.

Epidemiyoloji ve Yașlı İBH Kavramı
Genellikle 60 yaș ve üzerindeki hastalarda bașlayan İBH “yașlı bașlangıçlı İBH” 

olarak tanımlanır. İBH insidansı en sık genç erișkin dönemde pik yapsa da ileri 

yașta ikinci bir artıș gözlenebilir. Yeni İBH tanılarının %10-20’si 60 yaș sonrasında 

konmaktadır.(2)

Yașlı hastalarda diğer yaș grubuna kıyasla ÜK, CH’a göre daha sık görülür, Crohn 

hastalığında kolonik tutulum daha baskındır, ÜK’de sol kolon tutulumlu kolit daha 

sık görülür, CH’da perianal hastalık ve fistülizan fenotip ise daha nadirdir.(1)

Yașlanma, İnflamasyon ve Kırılganlık
Yașlanma süreci düșük dereceli kronik inflamasyon ile ilișkilidir ve bu durum 

“inflammaging” olarak tanımlanır. İBH’da süregelen inflamasyon biyolojik yașlan-

mayı hızlandırabilir. Kırılganlık ise fizyolojik rezerv azalması ve stres faktörlerine 

karșı artmıș kırılganlık hali olarak tanımlanır ve ileri yaș grubunda daha sık görülür. 

Kırılganlık yașlı İBH hastalarında hastane yatıșında artıș, enfeksiyon riskinde artıș, 

anti-TNF tedavi ile komplikasyon riskinde artıș ve mortalite artıșı ile ilișkilidir. Bu 

nedenle modern yaklașımda yalnızca kronolojik yaș değil, biyolojik yaș ve kırılgan-

lık değerlendirmesi önemlidir.(3,4)

Klinik Özellikler ve Tanısal Güçlükler
Yașlı hastalarda İBH semptomları daha silik olabilir. Karın ağrısı, kilo kaybı ve ateș 

daha az görülürken; rektal kanama daha sık olabilir. Tanıda gecikme sık görülür ve 

yanlıș tanı oranı %60’a kadar çıkabilir.

Ayırıcı Tanı
Yașlı bireylerde tanı eșlik eden komorbid durumlar, yașlıda daha sık görülen ve 

İBH ile semptom benzerliği gösteren hastalıklar ve çoklu ilaç kullanımı nedeniyle 

genç yaș grubuna göre daha karmașık olabilmektedir. İskemik kolit, segmental 

divertiküler kolit, mikroskopik kolit, non-steroid ilaç ilișkili kolit, enfeksiyöz kolit, 

radyasyon koliti ve kolorektal kanser gibi hastalıklar İBH semtomları ile bașvuran 

ileri yaștaki hastalarda ayırıcı tanıda akılda tutulmalıdır.(2) Tanısal yaklașım sırasın-

da yașlı hastalarda sedasyon komplikasyonları, kardiyopulmoner komorbiditeler 

ve bağırsak hazırlığı intoleransı mutlaka dikkate alınmalıdır.

Tedavi Hedefleri
İleri yaștaki hastalarda tedavi hedefleri diğer hasta grupları ile benzerdir. Bunlar;

kortikosteroidsiz remisyon, hastane yatıșlarının azaltılması, fonksiyonel bağımsız-

lığın korunması, yașam kalitesinin korunması ve ilaç yan etkilerinin yakın takibi ve 

mümkün olduğunca azaltılmasıdır.(5)

Tedavi seçimi yapılırken ise ileri yaștaki hastalarda bu yaș gruplarında ayrıca 

dikkat edilmesi gereken bazı parametreler vardır. Bunlar; kırılganlık, komorbidite-

ler, çoklu ilaç kullanımı, malignite öyküsü, enfeksiyon riski, kognitif durum ve 

tedavi uyumudur.

İleri Yaștaki Hastalarda Tedavi Seçenekleri ve Özellikleri
5-ASA ajanları özellikle ülseratif kolitte temel tedavi ajanlarındandır. İleri yaș 

grubundaki hastalar için güvenli profile sahip olması, immünsüpresyon yapma-

ması, iyi tolere edilebilmesi avantaj yaratsa da nefrotoksisite, pankreatit, ilaç 

etkileșimleri ve topikal preparatların uygulanmasında güçlükler akılda tutulmalıdır. 

Yașlı hastalarda günlük tek doz preparatlar hastanın tedavi uyumunu artırabilir.(6,7)

Kortikosteroidler hızlı remisyon sağlamasına rağmen yașlı hastalarda dikkatli kullan-

malıdır. Osteoporoz, kırık riski, kan șekeri kontrolünde zorluk, hipertansiyon, deliryum, 

psikoz, katarakt, enfeksiyon riskinde artıș nedeniyle uzun süreli steroid kullanımından 

kaçınılmalıdır. Özellikle 3 aydan uzun steroid kullanımı ciddi morbidite ile ilișkilidir.(7)

Budesonid, ileri yaștaki hastalarda düșük sistemik etkisi nedeniyle seçilmiș 

hastalarda daha güvenli bir seçenek olabilir.

Azatiyoprin ve 6-merkaptopürin yașlı hastalarda dikkatli ve yakın takip ile kullanıl-

malıdır. Myelosupresyon, lenfoma, non-melanom cilt kanseri ve enfeksiyon 

riskinde artıș bașlıca yan etkileridir. İleri yaștaki hastalarda uzamıș kullanımından 

kaçınılmalıdır.(8,9)

Metotreksat CH’da kullanılabilir ancak hepatotoksisite ve sitopeni riski, bulantı ve 

ilaç etkileșimleri nedeniyle yașlı hastalarda sınırlayıcı olabilir.(7)

İnfliksimab ve Adalimumab gibi anti-TNF ajanlar etkin tedavi seçenekleri olmakla 

birlikte yașlı hastalarda enfeksiyon riski daha yüksektir. Yașlı hastada tüm ilaç 

gruplarında olduğu gibi monoterapi, kombinasyon tedavisine göre daha güvenli 

kabul edilmektedir.(10) Vedolizumab, bağırsak selektif etki göstermesi nedeniyle 

yașlı hastalarda önemli avantaj sağlayabilir. İyi tolere edilebilmesi bir diğer avanta-

jıdır.(11) Ustekinumab yașlı hastalarda etkinlik ve güvenlilik açısından tercih edilebi-

lir ajanlardan biridir.(12) Romatolojid artrit hastalarında Tofacitinib kardiyovasküler 

olaylar ve tromboemboli riskini arttırabilir.(13) JAK inhibitörleri, Upadacitinib ve 

Tofacitinib, herpes zoster reaktivasyonu riskini artırabilir; yüksek dozlarda risk 

daha da artmaktadır. Bu nedenle JAK inhibitörleri 65 yaș üstü bireylerde, kardiyo-

vasküler hastalık, venöz tromboembolizm veya malignite riski yüksek olanlarda 

dikkatli kullanılmalı ya da mümkünse kaçınılmalıdır.(14) Ozanimodda ise 60 yaș altı 

ve üstü hastalarda etkinliğinin benzer olduğu ve yașlı hastalarda belirgin ek 

güvenlik sorunu saptanmadığı bildirilmiștir.(15)

Enfeksiyon ve Așılama
Yașlı İBH hastalarında fırsatçı enfeksiyon riski belirgin artmıștır. Așılama bu 

hastalarda enfeksiyonlardan korunmak için önem arzetmekte, geriatrik așılamalar 

ve İBH’ta tedaviler için kullanılan așılamalar tamamlanmalıdır. İnfluenza, pnömo-

kok, herpes zoster, hepatit B așılamaları kontrol edilmeli özellikle canlı așılar 

biyolojik veya immünsüpresif tedavi öncesinde planlanmalıdır.(1)

Malignite Riski
Yașlı İBH hastalarında hem yaș hem de immünsüpresyon malignite riskini artırır. 

Özellikle kolorektal kanser, lenfoma, non-melanom cilt kanseri ve üriner sistem 

maligniteleri yakından takip edilmelidir. Rutin kanser tarama programları takip 

eidlmeli bunun yanında kolonoskopik kanser sürveyansı bireyselleștirilmelidir.(1)

Cerrahi Yönetim
Cerrahi endikasyonları genç hastalarla benzerdir ancak perioperatif risk daha 

yüksektir. Preoperatif kırılganlık, beslenme durumu, fonksiyonel kapasite, sfinkter 

fonksiyonu, postoperatif yașam kalitesi değerlendirilmelidir. Yaș tek bașına cerrahi 

kontrendikasyonu değildir.(16)

Multidisipliner Yaklașım
Yașlı İBH hastalarının yönetiminde multidisipliner yaklașım önemdedir. Klasik İBH 

multidisipliner yaklașımın yanında, mevcut komorbiditeleri için ilgili disiplinlerle 

iletișimde kalınması ve tedavinin bireyselleștirilmesi önemlidir.

Sonuç
Yașlı ve yașlanan İBH hastalarının sayısı giderek artmaktadır. Bu hasta grubunda 

tedavi yaklașımı yalnızca hastalık aktivitesine değil; kırılganlık, komorbiditeler, 

enfeksiyon riski, malignite öyküsü ve yașam kalitesine göre bireyselleștirilmelidir. 

Uzun süreli steroid kullanımından kaçınılmalı, uygun hastalarda biyolojik tedaviler 

geciktirilmeden değerlendirilmelidir. Modern yaklașımın temelinde multidisipliner 

ve hasta merkezli yönetim yer almaktadır.
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Giriș
İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH), ülseratif kolit (ÜK) ve Crohn hastalığını 

(CH) kapsayan kronik, relaps-remisyon seyirli inflamatuvar gastrointestinal 

hastalıklardır. Son yıllarda dünya genelinde İBH prevalansındaki artıș ve toplumla-

rın yașlanması ile birlikte yașlı İBH hasta popülasyonu belirgin șekilde büyümüș-

tür. Günümüzde İBH hastalarının yaklașık %25-35’i 60 yaș üzerindedir.(1)

Yașlı İBH popülasyonu genç yașta tanı alıp yașlanan hastalar ve ileri yașta yeni 

tanı alan hastalar olmak üzere ikiye ayrılır.

Yașlı hastalarda İBH yönetimi genç erișkinlerden farklıdır. Bunun temel nedenleri 

arasında komorbid hastalıkların sıklığı, polifarmasi, kırılganlık, enfeksiyon ve 

malignite riskindeki artıș, cerrahi komplikasyonlar ve fonksiyonel kapasitedeki 

azalma yer alır. Ayrıca yașlı bireylerin klinik çalıșmalarda yeterince temsil edilme-

mesi nedeniyle bu hasta grubunda kanıt düzeyi sınırlıdır.

Epidemiyoloji ve Yașlı İBH Kavramı
Genellikle 60 yaș ve üzerindeki hastalarda bașlayan İBH “yașlı bașlangıçlı İBH” 

olarak tanımlanır. İBH insidansı en sık genç erișkin dönemde pik yapsa da ileri 

yașta ikinci bir artıș gözlenebilir. Yeni İBH tanılarının %10-20’si 60 yaș sonrasında 

konmaktadır.(2)

Yașlı hastalarda diğer yaș grubuna kıyasla ÜK, CH’a göre daha sık görülür, Crohn 

hastalığında kolonik tutulum daha baskındır, ÜK’de sol kolon tutulumlu kolit daha 

sık görülür, CH’da perianal hastalık ve fistülizan fenotip ise daha nadirdir.(1)

Yașlanma, İnflamasyon ve Kırılganlık
Yașlanma süreci düșük dereceli kronik inflamasyon ile ilișkilidir ve bu durum 

“inflammaging” olarak tanımlanır. İBH’da süregelen inflamasyon biyolojik yașlan-

mayı hızlandırabilir. Kırılganlık ise fizyolojik rezerv azalması ve stres faktörlerine 

karșı artmıș kırılganlık hali olarak tanımlanır ve ileri yaș grubunda daha sık görülür. 
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Kırılganlık yașlı İBH hastalarında hastane yatıșında artıș, enfeksiyon riskinde artıș, 

anti-TNF tedavi ile komplikasyon riskinde artıș ve mortalite artıșı ile ilișkilidir. Bu 

nedenle modern yaklașımda yalnızca kronolojik yaș değil, biyolojik yaș ve kırılgan-

lık değerlendirmesi önemlidir.(3,4)

Klinik Özellikler ve Tanısal Güçlükler
Yașlı hastalarda İBH semptomları daha silik olabilir. Karın ağrısı, kilo kaybı ve ateș 

daha az görülürken; rektal kanama daha sık olabilir. Tanıda gecikme sık görülür ve 

yanlıș tanı oranı %60’a kadar çıkabilir.

Ayırıcı Tanı
Yașlı bireylerde tanı eșlik eden komorbid durumlar, yașlıda daha sık görülen ve 

İBH ile semptom benzerliği gösteren hastalıklar ve çoklu ilaç kullanımı nedeniyle 

genç yaș grubuna göre daha karmașık olabilmektedir. İskemik kolit, segmental 

divertiküler kolit, mikroskopik kolit, non-steroid ilaç ilișkili kolit, enfeksiyöz kolit, 

radyasyon koliti ve kolorektal kanser gibi hastalıklar İBH semtomları ile bașvuran 

ileri yaștaki hastalarda ayırıcı tanıda akılda tutulmalıdır.(2) Tanısal yaklașım sırasın-

da yașlı hastalarda sedasyon komplikasyonları, kardiyopulmoner komorbiditeler 

ve bağırsak hazırlığı intoleransı mutlaka dikkate alınmalıdır.

Tedavi Hedefleri
İleri yaștaki hastalarda tedavi hedefleri diğer hasta grupları ile benzerdir. Bunlar;

kortikosteroidsiz remisyon, hastane yatıșlarının azaltılması, fonksiyonel bağımsız-

lığın korunması, yașam kalitesinin korunması ve ilaç yan etkilerinin yakın takibi ve 

mümkün olduğunca azaltılmasıdır.(5)

Tedavi seçimi yapılırken ise ileri yaștaki hastalarda bu yaș gruplarında ayrıca 

dikkat edilmesi gereken bazı parametreler vardır. Bunlar; kırılganlık, komorbidite-

ler, çoklu ilaç kullanımı, malignite öyküsü, enfeksiyon riski, kognitif durum ve 

tedavi uyumudur.

İleri Yaștaki Hastalarda Tedavi Seçenekleri ve Özellikleri
5-ASA ajanları özellikle ülseratif kolitte temel tedavi ajanlarındandır. İleri yaș 

grubundaki hastalar için güvenli profile sahip olması, immünsüpresyon yapma-

ması, iyi tolere edilebilmesi avantaj yaratsa da nefrotoksisite, pankreatit, ilaç 

etkileșimleri ve topikal preparatların uygulanmasında güçlükler akılda tutulmalıdır. 

Yașlı hastalarda günlük tek doz preparatlar hastanın tedavi uyumunu artırabilir.(6,7)

Kortikosteroidler hızlı remisyon sağlamasına rağmen yașlı hastalarda dikkatli kullan-

malıdır. Osteoporoz, kırık riski, kan șekeri kontrolünde zorluk, hipertansiyon, deliryum, 

psikoz, katarakt, enfeksiyon riskinde artıș nedeniyle uzun süreli steroid kullanımından 

kaçınılmalıdır. Özellikle 3 aydan uzun steroid kullanımı ciddi morbidite ile ilișkilidir.(7)

Budesonid, ileri yaștaki hastalarda düșük sistemik etkisi nedeniyle seçilmiș 

hastalarda daha güvenli bir seçenek olabilir.

Azatiyoprin ve 6-merkaptopürin yașlı hastalarda dikkatli ve yakın takip ile kullanıl-

malıdır. Myelosupresyon, lenfoma, non-melanom cilt kanseri ve enfeksiyon 

riskinde artıș bașlıca yan etkileridir. İleri yaștaki hastalarda uzamıș kullanımından 

kaçınılmalıdır.(8,9)

Metotreksat CH’da kullanılabilir ancak hepatotoksisite ve sitopeni riski, bulantı ve 

ilaç etkileșimleri nedeniyle yașlı hastalarda sınırlayıcı olabilir.(7)

İnfliksimab ve Adalimumab gibi anti-TNF ajanlar etkin tedavi seçenekleri olmakla 

birlikte yașlı hastalarda enfeksiyon riski daha yüksektir. Yașlı hastada tüm ilaç 

gruplarında olduğu gibi monoterapi, kombinasyon tedavisine göre daha güvenli 

kabul edilmektedir.(10) Vedolizumab, bağırsak selektif etki göstermesi nedeniyle 

yașlı hastalarda önemli avantaj sağlayabilir. İyi tolere edilebilmesi bir diğer avanta-

jıdır.(11) Ustekinumab yașlı hastalarda etkinlik ve güvenlilik açısından tercih edilebi-

lir ajanlardan biridir.(12) Romatolojid artrit hastalarında Tofacitinib kardiyovasküler 

olaylar ve tromboemboli riskini arttırabilir.(13) JAK inhibitörleri, Upadacitinib ve 

Tofacitinib, herpes zoster reaktivasyonu riskini artırabilir; yüksek dozlarda risk 

daha da artmaktadır. Bu nedenle JAK inhibitörleri 65 yaș üstü bireylerde, kardiyo-

vasküler hastalık, venöz tromboembolizm veya malignite riski yüksek olanlarda 

dikkatli kullanılmalı ya da mümkünse kaçınılmalıdır.(14) Ozanimodda ise 60 yaș altı 

ve üstü hastalarda etkinliğinin benzer olduğu ve yașlı hastalarda belirgin ek 

güvenlik sorunu saptanmadığı bildirilmiștir.(15)

Enfeksiyon ve Așılama
Yașlı İBH hastalarında fırsatçı enfeksiyon riski belirgin artmıștır. Așılama bu 

hastalarda enfeksiyonlardan korunmak için önem arzetmekte, geriatrik așılamalar 

ve İBH’ta tedaviler için kullanılan așılamalar tamamlanmalıdır. İnfluenza, pnömo-

kok, herpes zoster, hepatit B așılamaları kontrol edilmeli özellikle canlı așılar 

biyolojik veya immünsüpresif tedavi öncesinde planlanmalıdır.(1)

Malignite Riski
Yașlı İBH hastalarında hem yaș hem de immünsüpresyon malignite riskini artırır. 

Özellikle kolorektal kanser, lenfoma, non-melanom cilt kanseri ve üriner sistem 

maligniteleri yakından takip edilmelidir. Rutin kanser tarama programları takip 

eidlmeli bunun yanında kolonoskopik kanser sürveyansı bireyselleștirilmelidir.(1)

Cerrahi Yönetim
Cerrahi endikasyonları genç hastalarla benzerdir ancak perioperatif risk daha 

yüksektir. Preoperatif kırılganlık, beslenme durumu, fonksiyonel kapasite, sfinkter 

fonksiyonu, postoperatif yașam kalitesi değerlendirilmelidir. Yaș tek bașına cerrahi 

kontrendikasyonu değildir.(16)

Multidisipliner Yaklașım
Yașlı İBH hastalarının yönetiminde multidisipliner yaklașım önemdedir. Klasik İBH 

multidisipliner yaklașımın yanında, mevcut komorbiditeleri için ilgili disiplinlerle 

iletișimde kalınması ve tedavinin bireyselleștirilmesi önemlidir.

Sonuç
Yașlı ve yașlanan İBH hastalarının sayısı giderek artmaktadır. Bu hasta grubunda 

tedavi yaklașımı yalnızca hastalık aktivitesine değil; kırılganlık, komorbiditeler, 

enfeksiyon riski, malignite öyküsü ve yașam kalitesine göre bireyselleștirilmelidir. 

Uzun süreli steroid kullanımından kaçınılmalı, uygun hastalarda biyolojik tedaviler 

geciktirilmeden değerlendirilmelidir. Modern yaklașımın temelinde multidisipliner 

ve hasta merkezli yönetim yer almaktadır.
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Giriș
İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH), ülseratif kolit (ÜK) ve Crohn hastalığını 

(CH) kapsayan kronik, relaps-remisyon seyirli inflamatuvar gastrointestinal 

hastalıklardır. Son yıllarda dünya genelinde İBH prevalansındaki artıș ve toplumla-

rın yașlanması ile birlikte yașlı İBH hasta popülasyonu belirgin șekilde büyümüș-

tür. Günümüzde İBH hastalarının yaklașık %25-35’i 60 yaș üzerindedir.(1)

Yașlı İBH popülasyonu genç yașta tanı alıp yașlanan hastalar ve ileri yașta yeni 

tanı alan hastalar olmak üzere ikiye ayrılır.

Yașlı hastalarda İBH yönetimi genç erișkinlerden farklıdır. Bunun temel nedenleri 

arasında komorbid hastalıkların sıklığı, polifarmasi, kırılganlık, enfeksiyon ve 

malignite riskindeki artıș, cerrahi komplikasyonlar ve fonksiyonel kapasitedeki 

azalma yer alır. Ayrıca yașlı bireylerin klinik çalıșmalarda yeterince temsil edilme-

mesi nedeniyle bu hasta grubunda kanıt düzeyi sınırlıdır.

Epidemiyoloji ve Yașlı İBH Kavramı
Genellikle 60 yaș ve üzerindeki hastalarda bașlayan İBH “yașlı bașlangıçlı İBH” 

olarak tanımlanır. İBH insidansı en sık genç erișkin dönemde pik yapsa da ileri 

yașta ikinci bir artıș gözlenebilir. Yeni İBH tanılarının %10-20’si 60 yaș sonrasında 

konmaktadır.(2)

Yașlı hastalarda diğer yaș grubuna kıyasla ÜK, CH’a göre daha sık görülür, Crohn 

hastalığında kolonik tutulum daha baskındır, ÜK’de sol kolon tutulumlu kolit daha 

sık görülür, CH’da perianal hastalık ve fistülizan fenotip ise daha nadirdir.(1)

Yașlanma, İnflamasyon ve Kırılganlık
Yașlanma süreci düșük dereceli kronik inflamasyon ile ilișkilidir ve bu durum 

“inflammaging” olarak tanımlanır. İBH’da süregelen inflamasyon biyolojik yașlan-

mayı hızlandırabilir. Kırılganlık ise fizyolojik rezerv azalması ve stres faktörlerine 

karșı artmıș kırılganlık hali olarak tanımlanır ve ileri yaș grubunda daha sık görülür. 
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Kırılganlık yașlı İBH hastalarında hastane yatıșında artıș, enfeksiyon riskinde artıș, 

anti-TNF tedavi ile komplikasyon riskinde artıș ve mortalite artıșı ile ilișkilidir. Bu 

nedenle modern yaklașımda yalnızca kronolojik yaș değil, biyolojik yaș ve kırılgan-

lık değerlendirmesi önemlidir.(3,4)

Klinik Özellikler ve Tanısal Güçlükler
Yașlı hastalarda İBH semptomları daha silik olabilir. Karın ağrısı, kilo kaybı ve ateș 

daha az görülürken; rektal kanama daha sık olabilir. Tanıda gecikme sık görülür ve 

yanlıș tanı oranı %60’a kadar çıkabilir.

Ayırıcı Tanı
Yașlı bireylerde tanı eșlik eden komorbid durumlar, yașlıda daha sık görülen ve 

İBH ile semptom benzerliği gösteren hastalıklar ve çoklu ilaç kullanımı nedeniyle 

genç yaș grubuna göre daha karmașık olabilmektedir. İskemik kolit, segmental 

divertiküler kolit, mikroskopik kolit, non-steroid ilaç ilișkili kolit, enfeksiyöz kolit, 

radyasyon koliti ve kolorektal kanser gibi hastalıklar İBH semtomları ile bașvuran 

ileri yaștaki hastalarda ayırıcı tanıda akılda tutulmalıdır.(2) Tanısal yaklașım sırasın-

da yașlı hastalarda sedasyon komplikasyonları, kardiyopulmoner komorbiditeler 

ve bağırsak hazırlığı intoleransı mutlaka dikkate alınmalıdır.

Tedavi Hedefleri
İleri yaștaki hastalarda tedavi hedefleri diğer hasta grupları ile benzerdir. Bunlar;

kortikosteroidsiz remisyon, hastane yatıșlarının azaltılması, fonksiyonel bağımsız-

lığın korunması, yașam kalitesinin korunması ve ilaç yan etkilerinin yakın takibi ve 

mümkün olduğunca azaltılmasıdır.(5)

Tedavi seçimi yapılırken ise ileri yaștaki hastalarda bu yaș gruplarında ayrıca 

dikkat edilmesi gereken bazı parametreler vardır. Bunlar; kırılganlık, komorbidite-

ler, çoklu ilaç kullanımı, malignite öyküsü, enfeksiyon riski, kognitif durum ve 

tedavi uyumudur.

İleri Yaștaki Hastalarda Tedavi Seçenekleri ve Özellikleri
5-ASA ajanları özellikle ülseratif kolitte temel tedavi ajanlarındandır. İleri yaș 

grubundaki hastalar için güvenli profile sahip olması, immünsüpresyon yapma-

ması, iyi tolere edilebilmesi avantaj yaratsa da nefrotoksisite, pankreatit, ilaç 

etkileșimleri ve topikal preparatların uygulanmasında güçlükler akılda tutulmalıdır. 

Yașlı hastalarda günlük tek doz preparatlar hastanın tedavi uyumunu artırabilir.(6,7)

Kortikosteroidler hızlı remisyon sağlamasına rağmen yașlı hastalarda dikkatli kullan-

malıdır. Osteoporoz, kırık riski, kan șekeri kontrolünde zorluk, hipertansiyon, deliryum, 

psikoz, katarakt, enfeksiyon riskinde artıș nedeniyle uzun süreli steroid kullanımından 

kaçınılmalıdır. Özellikle 3 aydan uzun steroid kullanımı ciddi morbidite ile ilișkilidir.(7)

Budesonid, ileri yaștaki hastalarda düșük sistemik etkisi nedeniyle seçilmiș 

hastalarda daha güvenli bir seçenek olabilir.

Azatiyoprin ve 6-merkaptopürin yașlı hastalarda dikkatli ve yakın takip ile kullanıl-

malıdır. Myelosupresyon, lenfoma, non-melanom cilt kanseri ve enfeksiyon 

riskinde artıș bașlıca yan etkileridir. İleri yaștaki hastalarda uzamıș kullanımından 

kaçınılmalıdır.(8,9)

Metotreksat CH’da kullanılabilir ancak hepatotoksisite ve sitopeni riski, bulantı ve 

ilaç etkileșimleri nedeniyle yașlı hastalarda sınırlayıcı olabilir.(7)

İnfliksimab ve Adalimumab gibi anti-TNF ajanlar etkin tedavi seçenekleri olmakla 

birlikte yașlı hastalarda enfeksiyon riski daha yüksektir. Yașlı hastada tüm ilaç 

gruplarında olduğu gibi monoterapi, kombinasyon tedavisine göre daha güvenli 

kabul edilmektedir.(10) Vedolizumab, bağırsak selektif etki göstermesi nedeniyle 

yașlı hastalarda önemli avantaj sağlayabilir. İyi tolere edilebilmesi bir diğer avanta-

jıdır.(11) Ustekinumab yașlı hastalarda etkinlik ve güvenlilik açısından tercih edilebi-

lir ajanlardan biridir.(12) Romatolojid artrit hastalarında Tofacitinib kardiyovasküler 

olaylar ve tromboemboli riskini arttırabilir.(13) JAK inhibitörleri, Upadacitinib ve 

Tofacitinib, herpes zoster reaktivasyonu riskini artırabilir; yüksek dozlarda risk 

daha da artmaktadır. Bu nedenle JAK inhibitörleri 65 yaș üstü bireylerde, kardiyo-

vasküler hastalık, venöz tromboembolizm veya malignite riski yüksek olanlarda 

dikkatli kullanılmalı ya da mümkünse kaçınılmalıdır.(14) Ozanimodda ise 60 yaș altı 

ve üstü hastalarda etkinliğinin benzer olduğu ve yașlı hastalarda belirgin ek 

güvenlik sorunu saptanmadığı bildirilmiștir.(15)

Enfeksiyon ve Așılama
Yașlı İBH hastalarında fırsatçı enfeksiyon riski belirgin artmıștır. Așılama bu 

hastalarda enfeksiyonlardan korunmak için önem arzetmekte, geriatrik așılamalar 

ve İBH’ta tedaviler için kullanılan așılamalar tamamlanmalıdır. İnfluenza, pnömo-

kok, herpes zoster, hepatit B așılamaları kontrol edilmeli özellikle canlı așılar 

biyolojik veya immünsüpresif tedavi öncesinde planlanmalıdır.(1)

Malignite Riski
Yașlı İBH hastalarında hem yaș hem de immünsüpresyon malignite riskini artırır. 

Özellikle kolorektal kanser, lenfoma, non-melanom cilt kanseri ve üriner sistem 

maligniteleri yakından takip edilmelidir. Rutin kanser tarama programları takip 

eidlmeli bunun yanında kolonoskopik kanser sürveyansı bireyselleștirilmelidir.(1)

Cerrahi Yönetim
Cerrahi endikasyonları genç hastalarla benzerdir ancak perioperatif risk daha 

yüksektir. Preoperatif kırılganlık, beslenme durumu, fonksiyonel kapasite, sfinkter 

fonksiyonu, postoperatif yașam kalitesi değerlendirilmelidir. Yaș tek bașına cerrahi 

kontrendikasyonu değildir.(16)

Multidisipliner Yaklașım
Yașlı İBH hastalarının yönetiminde multidisipliner yaklașım önemdedir. Klasik İBH 

multidisipliner yaklașımın yanında, mevcut komorbiditeleri için ilgili disiplinlerle 

iletișimde kalınması ve tedavinin bireyselleștirilmesi önemlidir.

Sonuç
Yașlı ve yașlanan İBH hastalarının sayısı giderek artmaktadır. Bu hasta grubunda 

tedavi yaklașımı yalnızca hastalık aktivitesine değil; kırılganlık, komorbiditeler, 

enfeksiyon riski, malignite öyküsü ve yașam kalitesine göre bireyselleștirilmelidir. 

Uzun süreli steroid kullanımından kaçınılmalı, uygun hastalarda biyolojik tedaviler 

geciktirilmeden değerlendirilmelidir. Modern yaklașımın temelinde multidisipliner 

ve hasta merkezli yönetim yer almaktadır.
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Giriș
İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH), ülseratif kolit (ÜK) ve Crohn hastalığını 

(CH) kapsayan kronik, relaps-remisyon seyirli inflamatuvar gastrointestinal 

hastalıklardır. Son yıllarda dünya genelinde İBH prevalansındaki artıș ve toplumla-

rın yașlanması ile birlikte yașlı İBH hasta popülasyonu belirgin șekilde büyümüș-

tür. Günümüzde İBH hastalarının yaklașık %25-35’i 60 yaș üzerindedir.(1)

Yașlı İBH popülasyonu genç yașta tanı alıp yașlanan hastalar ve ileri yașta yeni 

tanı alan hastalar olmak üzere ikiye ayrılır.

Yașlı hastalarda İBH yönetimi genç erișkinlerden farklıdır. Bunun temel nedenleri 

arasında komorbid hastalıkların sıklığı, polifarmasi, kırılganlık, enfeksiyon ve 

malignite riskindeki artıș, cerrahi komplikasyonlar ve fonksiyonel kapasitedeki 

azalma yer alır. Ayrıca yașlı bireylerin klinik çalıșmalarda yeterince temsil edilme-

mesi nedeniyle bu hasta grubunda kanıt düzeyi sınırlıdır.

Epidemiyoloji ve Yașlı İBH Kavramı
Genellikle 60 yaș ve üzerindeki hastalarda bașlayan İBH “yașlı bașlangıçlı İBH” 

olarak tanımlanır. İBH insidansı en sık genç erișkin dönemde pik yapsa da ileri 

yașta ikinci bir artıș gözlenebilir. Yeni İBH tanılarının %10-20’si 60 yaș sonrasında 

konmaktadır.(2)

Yașlı hastalarda diğer yaș grubuna kıyasla ÜK, CH’a göre daha sık görülür, Crohn 

hastalığında kolonik tutulum daha baskındır, ÜK’de sol kolon tutulumlu kolit daha 

sık görülür, CH’da perianal hastalık ve fistülizan fenotip ise daha nadirdir.(1)

Yașlanma, İnflamasyon ve Kırılganlık
Yașlanma süreci düșük dereceli kronik inflamasyon ile ilișkilidir ve bu durum 

“inflammaging” olarak tanımlanır. İBH’da süregelen inflamasyon biyolojik yașlan-

mayı hızlandırabilir. Kırılganlık ise fizyolojik rezerv azalması ve stres faktörlerine 

karșı artmıș kırılganlık hali olarak tanımlanır ve ileri yaș grubunda daha sık görülür. 

Kırılganlık yașlı İBH hastalarında hastane yatıșında artıș, enfeksiyon riskinde artıș, 

anti-TNF tedavi ile komplikasyon riskinde artıș ve mortalite artıșı ile ilișkilidir. Bu 

nedenle modern yaklașımda yalnızca kronolojik yaș değil, biyolojik yaș ve kırılgan-

lık değerlendirmesi önemlidir.(3,4)

Klinik Özellikler ve Tanısal Güçlükler
Yașlı hastalarda İBH semptomları daha silik olabilir. Karın ağrısı, kilo kaybı ve ateș 

daha az görülürken; rektal kanama daha sık olabilir. Tanıda gecikme sık görülür ve 

yanlıș tanı oranı %60’a kadar çıkabilir.

Ayırıcı Tanı
Yașlı bireylerde tanı eșlik eden komorbid durumlar, yașlıda daha sık görülen ve 

İBH ile semptom benzerliği gösteren hastalıklar ve çoklu ilaç kullanımı nedeniyle 

genç yaș grubuna göre daha karmașık olabilmektedir. İskemik kolit, segmental 

divertiküler kolit, mikroskopik kolit, non-steroid ilaç ilișkili kolit, enfeksiyöz kolit, 

radyasyon koliti ve kolorektal kanser gibi hastalıklar İBH semtomları ile bașvuran 

ileri yaștaki hastalarda ayırıcı tanıda akılda tutulmalıdır.(2) Tanısal yaklașım sırasın-

da yașlı hastalarda sedasyon komplikasyonları, kardiyopulmoner komorbiditeler 

ve bağırsak hazırlığı intoleransı mutlaka dikkate alınmalıdır.

Tedavi Hedefleri
İleri yaștaki hastalarda tedavi hedefleri diğer hasta grupları ile benzerdir. Bunlar;

kortikosteroidsiz remisyon, hastane yatıșlarının azaltılması, fonksiyonel bağımsız-

lığın korunması, yașam kalitesinin korunması ve ilaç yan etkilerinin yakın takibi ve 

mümkün olduğunca azaltılmasıdır.(5)

Tedavi seçimi yapılırken ise ileri yaștaki hastalarda bu yaș gruplarında ayrıca 

dikkat edilmesi gereken bazı parametreler vardır. Bunlar; kırılganlık, komorbidite-

ler, çoklu ilaç kullanımı, malignite öyküsü, enfeksiyon riski, kognitif durum ve 

tedavi uyumudur.

İleri Yaștaki Hastalarda Tedavi Seçenekleri ve Özellikleri
5-ASA ajanları özellikle ülseratif kolitte temel tedavi ajanlarındandır. İleri yaș 

grubundaki hastalar için güvenli profile sahip olması, immünsüpresyon yapma-

ması, iyi tolere edilebilmesi avantaj yaratsa da nefrotoksisite, pankreatit, ilaç 

etkileșimleri ve topikal preparatların uygulanmasında güçlükler akılda tutulmalıdır. 

Yașlı hastalarda günlük tek doz preparatlar hastanın tedavi uyumunu artırabilir.(6,7)

Kortikosteroidler hızlı remisyon sağlamasına rağmen yașlı hastalarda dikkatli kullan-

malıdır. Osteoporoz, kırık riski, kan șekeri kontrolünde zorluk, hipertansiyon, deliryum, 

psikoz, katarakt, enfeksiyon riskinde artıș nedeniyle uzun süreli steroid kullanımından 

kaçınılmalıdır. Özellikle 3 aydan uzun steroid kullanımı ciddi morbidite ile ilișkilidir.(7)

Budesonid, ileri yaștaki hastalarda düșük sistemik etkisi nedeniyle seçilmiș 

hastalarda daha güvenli bir seçenek olabilir.

Azatiyoprin ve 6-merkaptopürin yașlı hastalarda dikkatli ve yakın takip ile kullanıl-

malıdır. Myelosupresyon, lenfoma, non-melanom cilt kanseri ve enfeksiyon 

riskinde artıș bașlıca yan etkileridir. İleri yaștaki hastalarda uzamıș kullanımından 

kaçınılmalıdır.(8,9)

Metotreksat CH’da kullanılabilir ancak hepatotoksisite ve sitopeni riski, bulantı ve 

ilaç etkileșimleri nedeniyle yașlı hastalarda sınırlayıcı olabilir.(7)

İnfliksimab ve Adalimumab gibi anti-TNF ajanlar etkin tedavi seçenekleri olmakla 

birlikte yașlı hastalarda enfeksiyon riski daha yüksektir. Yașlı hastada tüm ilaç 

gruplarında olduğu gibi monoterapi, kombinasyon tedavisine göre daha güvenli 

kabul edilmektedir.(10) Vedolizumab, bağırsak selektif etki göstermesi nedeniyle 

yașlı hastalarda önemli avantaj sağlayabilir. İyi tolere edilebilmesi bir diğer avanta-

jıdır.(11) Ustekinumab yașlı hastalarda etkinlik ve güvenlilik açısından tercih edilebi-

lir ajanlardan biridir.(12) Romatolojid artrit hastalarında Tofacitinib kardiyovasküler 

olaylar ve tromboemboli riskini arttırabilir.(13) JAK inhibitörleri, Upadacitinib ve 

Tofacitinib, herpes zoster reaktivasyonu riskini artırabilir; yüksek dozlarda risk 

daha da artmaktadır. Bu nedenle JAK inhibitörleri 65 yaș üstü bireylerde, kardiyo-

vasküler hastalık, venöz tromboembolizm veya malignite riski yüksek olanlarda 

dikkatli kullanılmalı ya da mümkünse kaçınılmalıdır.(14) Ozanimodda ise 60 yaș altı 

ve üstü hastalarda etkinliğinin benzer olduğu ve yașlı hastalarda belirgin ek 

güvenlik sorunu saptanmadığı bildirilmiștir.(15)
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tedavi yaklașımı yalnızca hastalık aktivitesine değil; kırılganlık, komorbiditeler, 

enfeksiyon riski, malignite öyküsü ve yașam kalitesine göre bireyselleștirilmelidir. 

Uzun süreli steroid kullanımından kaçınılmalı, uygun hastalarda biyolojik tedaviler 

geciktirilmeden değerlendirilmelidir. Modern yaklașımın temelinde multidisipliner 
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FERTİL DÖNEMDE AİLE DANIȘMANLIĞI

İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH) genellikle hastaların üreme çağında gözlenir. 

Tüm gebelikler planlı șekilde olușmadığından, doğurganlık çağındaki her İBH 

hastasına gebelik öncesi aile danıșmanlığı yapılması önerilmektedir. Yapılan geniș 

kapsamlı çalıșmalarda hastaların nerdeyse yarısının gebelik hakkındaki bilgilerinin 

çok fakir olduğu saptanmıștır. Bu danıșmanlığın amacı ebeveyn kaygılarının (hastalık 

kalıtımı, ilaç yan etkileri, ilaç kullanımının gerekliliği...) giderilmesi, hastalığın remis-

yonu hedeflendiği detaylı anlatılır, anemi ve diğer vitamin eksiklikleri giderilir, uygun 

nutrisyonel durum sağlanır ve olası zararlı ve teratojenik ilaçlar kesilir.(1,2)

İBH hastalarında seksüel fonksiyon ve fertilite birçok faktöre bağlı, belirgin oranda 

etkilenebilmektedir. Seksüel disfonksiyon hastalığın aktivitesine (aktif enflamasyon, 

halsizlik, diskomfort, perianal hastalık, kötü görünüș korkusu), depresyon varlığına, 

ilaçlara (kortikosteroid örneğinde kilo alımı, akne, hipertrikoz; metoreksat, sulfasa-

lazin örneklerinde erektil disfonksiyon) ve ameliyat nedenli (otonom sinir yaralan-

malarının sonucu olușan erektil disfonksiyon) olușabilir. 

Fertilite de hastalık aktivitesi, kullanılan ilaçlar ve cerrahi tedavilerden etkilenebil-

mektedir. Her iki cinsiyette de aktif hastalık durumunda fertilitede azalma izlenebil-

mektedir. İlaçların çoğunluğu güvenli olmakla birlikte, sulfasalazinin oligospermi 

ve astenozospermiye neden olarak infertilite yapabildiği bilinemektedir. Kadınlarda 

over rezervi azlığı yanında (özellikle 30 yaș üstü ve aktif hastalık durumlarında), 

pelvik cerrahiler sonrası da [ileal poș anal anastomoz (İPAA)] fertilite ve doğurgan-

lıkta azalma izlenebilmektedir.

İnfertilite yanında, İBH’lı hastaların 1/3 oranına ulașan gönüllü çocuk yapmama 

durumu mevcuttur (İnfertilite tanımı, 6 ayı așan hamile kalamama durumunu 

ifade edip, araștırılması önerilmektedir; 40 yaș üstü hastalarda ise bu süre 4 

aydır).(1,3-5) 

• 5-Aminosalisilat Preparatları (5-ASA)
Q Sulfasalazin

5-ASA preparatları plasentayı geçebilmelerine rağmen, fetal advers olaya 

neden olmazlar. Gebelikte kullanımı güvenli kabul edilmektedirler. Sulfasalazin 

içeriğindeki sulfapiridin bileșiği folat metabolizmasını bozduğundan dolayı 

(dihidrofolat redüktaz inhibisyonu ile folat sentezini engeller) tedaviye eșzamanlı 

3 ay öncesinden bașlanmak șartı ile 2 mg/gün folat desteği önerilmektedir. 

Malabsorpsiyon, yaygın ince bağırsak tutulumu ve aile hikayesinde nöral tüp 

defekti olanlarda 5 mg/gün önerilmektedir.(5,13,14)

Q Mesalazin

Düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedir. Bunun yanında dibutil ftalat 

kaplama içeren aminosalisilatlar bebekte ürogenital malformasyona neden 

olabileceğinden, bu kaplamayı içermeyen farklı aminosalisilat ile değiștirilmeli-

dir. Ülkemizde mesalazin içeren preparatlar dibutik ftalat kaplama içermedikle-

rinden güvenle kullanılabilirler.(1,14)

• Kortikosteroidler
Hastalık atağının remisyon indüksiyonunda kısa süreli kullanımlarında düșük 

risk olarak kabul edilmektedirler. Yine de maternal ve fetal komplikasyonlar 

açısından dikkatli olunmalıdır. Maternal olarak hipertansiyon, diyabet, preek-

lampsi riski; fetal açıdan birinci trimesterde orofarengeal malformasyon, son 

trimesterde preterm, düșük ağırlıklı doğum ve intrauterin gelișme geriliği riski 

tașırlar. İkinci ve üçüncü trimesterde kullanıldıklarında infantlarda ciddi enfeksi-

yon ihtimalini de arttırmaktadırlar.(1,3)

• Tiopürinler
Gebelik esnasında düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedirler. Hasta 

monoterapi altında gebe kaldı ise tiopurinler devam edilir. Biyolojik ajan ile dual 

kullanımlarda tiopuriler, devam edilmeleri önerilir. Kesilmek istenmesi durumun-

da hastalığın uzun süreli remisyonda olmasına dikkat edilir. Bu durumda 

anti-TNF ilaç düzeyinin ölçülmesi karar vermede yararlı olacaktır. Gebelik 

esnasında izlenebilecek idiosenkrazik yan etkilerinden, yavaș bașlangıçlı 

etkilerinden dolayı denovo tiopurin bașlanması önerilmemektedir.(1,5)

düzeyinde yükselme, hemoglobin ve albümin değerlerinde düșme bulunmakta-

dır. CRP düzeyi gebelikte nispeten stabil gitse de, normale göre yüksek seyret-

mektedir. Bu nedenle hastalık aktivitesini doğru yansıtmayabilirler. Bu paramet-

relerin takipteki değișim trendleri aktivasyonu gösterme açısından daha değerli-

dir. Bunun yanında Fekal Kalprotektin gebelikte nispeten etkilenmemektedir ve 

güvenle kullanılabilir.(3,16,17)

• Endoskopi

Gebelikte endoskopi belirli durumlar dıșında (plasental abrupsiyon, yakın doğum, 

rüptüre membranlar, kontrolsüz eklampsi) genellikle güvenli olarak kabul 

edilmektedir. Ancak olușabilecek komplikasyonlar nedenli güçlü endikasyon 

varlığında yapılmalıdır. Öncelikle sedasyonsuz fleksible sigmoidoskopi 

önerilmekle birlikte, endikasyon mevcut ise pankolonoskopi de yapılabilir. İșlem 

zamanlaması açısından 2. trimester en güvenli görünmektedir. Mümkün 

olduğunca ișlem kısa sürede yapılmalı, sedasyon verilecek ise en düșük etkili 

ilaç dozu kullanılmalıdır. İnfantın anestetik ve sedatif ajanlara maruziyeti genellik-

le güvenli kabul edilmekle birlikte Diazepamdan kaçınılmalıdır. Yerine Midazolam 

kullanılabilmekle birlikte, 1. trimesterda kaçınılması önerilmektedir. Propofol, 

Ketamin, Nalokson gebelik kategorisi B olarak bilinmektedir. Hasta ișlem 

esnasında, vena kava inferior ve aortaya bası olușmaması için sol lateral veya 

sol pelvik tilt pozisyonda ișlem önerilmektedir. Laksatif olarak oral polietilen glikol 

solüsyonu, lavman olarak su bazlı enemalar güvenli görünmektedir.(1,3,18,19)

• Görüntüleme

Görüntüleme olarak öncelikle radyasyon maruziyeti olmadığından ultrasonografi 

ve manyetik rezonans yöntemleri önerilmektedir. Ultrasonografi ile kolonik 

ansları üçüncü trimesterin bașına kadar, terminal ileumu yaklașık yirminci 

gebelik haftasına kadar görüntülemek mümkündür. İlerleyen haftalarda 

büyüyen uterustan dolayı görüntü alma zorlașabilir. Manyetik rezonans görüntü-

lemede Gadolinyum kontrast maddesinden özellikle ilk trimesterde bașta olmak 

üzere tüm gebelik sürecinde kaçınılmalıdır. Bilgisayarlı tomografi önerilmemekle 

birlikte ciddi endikasyon varlığında, bașka görüntüleme alternatifi olmadığında 

çekilebilir (tek çekim radyasyon dozu <50 mGy olup fetal gelișim problemi 

izlenmesi genellikle beklenmemektedir).(1,3,5) Direkt grafiler söz konusu 

PREKONSEPSİYONEL DANIȘMANLIK 

Prekonsepsiyonel danıșmanlık verilen hastalarda anksiyete oranları azalmakta, ilaç 

kompliyansları artmakta, zararlı madde kullanımları gözden geçirilerek kesilmekte, 

gebelik esnasında hastalık alevlenmeleri ve bebek komplikasyonları azalmaktadır. 

İdeal zamanlama konsepsiyondan 6 ay öncesidir. Prekonsepsiyonel danıșmanlıkta 

yapılması gerekenler bașlıklar halinde așağıda sıralanmıștır.(1,5-7)

Q Kontrasepsiyon açısıdnan bilgi verme

Q Hastalık kalıtımı açısından bilgi verme

Q Sigara, alkol var ise narkotik ilaçların kesilmesi

Q Servikal kanser taraması ve așılarının tam olması 

Q Anemi ve vitamin eksikliğinin taranması; folik asit desteği

Q Hastalık aktivitesinin değerlendirilmesi ve konsepsiyon öncesi remisyonun elde 

edilmesi

Q Tedavide kullanılan ilaçların güvenliğinin gözden geçirilmesi

Q Hastalık monitörizasyonu ve tedavisi için bireyselleștirilmiș plan olușturulması*

Q Gebelik ve laktasyon esnasında ilaç tedavisinin devamının risk ve yararlarını 

konușmak*

 * Tedavi yönetimi kısmında detaylarına değinilmiștir.

Konsepsiyon Öncesi Kalıtım Açısından Bilgilendirme 
Gebelik istemi olmayan, aktif hastalığı veya teratojen ilaç alımı nedeni ile (metotrek-

sat gibi) gebe kalınmaması gereken durumlarda kontrasepsiyon gündeme gelir. 

Kontrasepsiyonlar arasında bariyer metodlar, oral kontraseptifler ve uzun etkili 

reversible kontraseptif araçlar (intrauterin araçlar ve kontraseptif implantlar) bulun-

maktadır. Bariyer metodlar doğru kullanım açısından risk tașıdığından en az efektif 

görünmektedir. Kombine, östrojen içeren oral kontraseptifler yüksek riskli trombo-

emboli durumlarında (venöz tromboemboli hikayesi, sigara kullanımı, aktif hastalık, 

steroid veya janus kinaz (JAK) kullanımı, yeni cerrahi geçirme) ve yapılan çalıșmada 

Crohn hastalarında cerrahi riskini arttırmasından dolayı ön planda tercih edilmeme-

si önerilir. Uzun etkili reversible kontraseptif araçlar en efektif ve güvenli görünmek-

tedir.(5,8)

Konsepsiyon Öncesi Kalıtım Açısından Bilgilendirme 
İBH hastalarının birinci derece akrabalarında %12-20 arasında değișen inflamatuar 

bağırsak hastalığı olduğu saptanmıștır.(9,10) Popülasyon bazlı çalıșmada birinci 

derece akraba etkilenimi varlığında Crohn hastalığı görülme riski 8 kat, Ülseratif 

Kolit hastalığı 4 kat arttığı izlenmiștir.(9) İkiden fazla birinci derece akraba etkilendi-

ğinde risk atıșı 57 kat olduğu belirlenmiștir.(11) Her iki ebeveynin etkilendiği popülas-

yon bazlı çalıșmada çocuklarda İBH izlenme oranı %30’lara kadar yükseldiği 

belirtilmektedir.(12)

Konsepsiyon Öncesi Servikal Kanser Taraması ve Așılar
Konsepsiyon öncesi servikal smear ile servikal kanser taraması ve rutin așılarının 

sorgulanması gerekmektedir. İmmünsupresif altındaki İBH hastalarında cansız așılar 

güvenle uygulanabilir. Canlı așılar kontraendikedir. Gebe adaylarının hepatit B ve 

pnömokok așıları güncel olmalıdır. Küçük molekül, immünmodülatör ve biyolojik 

ajan alan anne adayının Rubella imünitesi önemli olup, obstretrik ekibe MMR 

(kızamık, kızamıkçık, kabakulak) ve Varicella dahil canlı așıların immünsupresif 

tedaviye ara vermeden yapılamayacağını bildirmek gerekmektedir. Gebe adayı ve 

gebelerin grip sezonunda cansız influenza așısını yaptırması gerekmektedir. Covid 

19 așısı da gebelik ve laktasyon periodlarında önerilmektedir.(3)

Konsepsiyon Öncesi Zararlı Maddelerin Kesilmesi
Sigara, alkol, opiat, narkotik ilaçların kesilmesi gerekmektedir.(1,3,6)

Konsepsiyon Öncesi Anemi, Mikronutrient Eksikliği, 
Malnütrisyon Yönetimi
Anemi ve vitamin eksiklikleri saptanması halinde tedavi edilmeleri gerekmektedir. 

İBH hastalarında malnütrisyon sık görülmekte ve tedavi edilmediği takdirde infertilite-

ye neden olabilmektedir. İBH hastalarında mikronutrient statusu takibi yıllık, konsep-

siyon öncesi optimizasyonu ise 3-6 ay öncesinde yapılmalıdır. Folik asit suplementas-

yonunun konsepsiyondan 4 hafta önce bașlanıp, konsepsiyon sonrası 12 haftaya 

kadar devam edilmelidir. Önerilen doz 1 mg gündür. Sulfasalazin alan hastalarda 2 

mg/güne kadar çıkılması önerilmektedir. Bunun yanında demir (defisitin yerine 

konması, risk devam ediyor ise gebelikte 30-60 mg/gün devamı), B12, kalsiyum 

(kortikosteroid almakta ise 800-1000 mg/gün kalsiyıum ve 800 IU/gün vitamin D), 

vitamin D (defisit var ise günlük 2000 IU, yok ise 400IU gün) replasmanları, enerji 

ve protein desteği (+70 kcal/gün, +260 kcal/gün, +500 kcal/gün - ilk, ikinci ve 

üçüncü trimesterler için; +500 kcal/gün laktasyon dönemi için) önerilmektedir.(6)

Konsepsiyon Öncesi Aktif Hastalık Önemi
Konsepsiyonda aktif hastalık varığında doğum ilișkili kompilkasyonları artmaktadır. 

Aktif hastalık mevcudiyetinde daha fazla preterm doğum, düșük doğum ağırlığı ve 

gestasyon yașına göre küçük bebek durumları ile sonuçlanabilir. Bunun yanında 

remisyonda gebe kalanların gebelik sonlanımları, İBH olmayan gebelik sonlanımları 

ile benzer saptanmıștır. Bu nedenle gebelik öncesi remisyon durumuna ulașılması 

çok önemlidir. Tercihen gebe kalmadan en az 3-6 aylık remisyon süreci önerilmek-

tedir. Bu amaçla konsepsiyon öncesi klinik değerlendirme, biyomarker kontrolü, 

endoskopik durumun ve gerekir ise kesitsel incelemenin yapılması gerekmektedir. 

İlaç düzeyi tayini de gebelik öncesi doz optimizasyonun yapılmasına olanak 

verecektir.(1,3-7)

Konsepsiyon Öncesi İlaç Yönetimi
Gebelik öncesi İBH tedavisinde kullanılan, kesilmesi gereken, ilaçlar:(5) 

Q Tirozin kinaz inhibitörleri (Tofasitinib, Upadacitinib) 4 hafta öncesinde kesilmeli 

Q Filgotinib konsepsiyondan 4 hafta öncesinde kesilmesi

Q Ozanimod 3 ay öncesi kesilmesi

Q Etrasimod en azından 1-2 hafta önce kesilmelidir.

Bunların yanında kortikosteroidlerin dozunun azaltılması, mümkün ise kesilmesi ve 

steroidsiz tedavilerin tercih edilmesi uygundur. Konsepsiyon öncesi doz optimizasyo-

nu açısından tiopurin ve biyolojik grubu ajanların ilaç düzeyleri kontrol edilebilir.(1,7)

KADIN İBH OLGULARINDA TEDAVİNİN DÜZENLENMESİ VE ÖNERİLER

Gebelikte İlaç Kullanımının Yönetimi
Gebelik esnasında ilaç yönetimi önem arz etmektedir. 

• Metotreksat ve Talidomid
Teratojenik olduklarından gebelik esnasında kesinlikle kontraendikedir-

ler.(1,3,5,7,13)

• Jak (Janus Kinaz) İnhibitörleri (Tofacitinib, Upadacitinib, Filgotinib), 
S1P (Sfingoizn 1 Fostataz) Modülatörü (Ozanimod) 
Bu ilaçlar gebelikte verilmemesi gerekmektedir.(1,3,5,7,13)

• Kalsinörin İnhibitörleri (Siklosporin, Takrolimus)
Kanıt düzeyi düșük çalıșmalarda düșük riskli görünmektedir, veriler yetersiz 

olduğundan (çoğunlukla nakilli hastalardan elde edilmiș), kullanımlarında 

dikkatli olunmalıdır. Gebede hipertansiyon, preeklampsi, gestasyonel diyabet 

riski tașırlar. Yenidoğanlarda hiperkalemi açısından dikkatli olunmalı ve böbrek 

fonskiyon takibi yapılmalıdır.(1,13)

• Biyolojik Ajanlar (Anti-TNF Ajanlar, Anti-TNF Biobenzerler, Vedolizu-
mab, Ustekinumab, Anti-IL23 Ajanlar)
Biyolojik ajanlar immunglobulin G1 sınıfından monoklonal antikorlardır. Gebeli-

ğin erken haftalarında sadece pasif difüzyon ile önemisiz miktarda plasentadan 

geçebilirler. 13-17. haftadan sonra plasental neonatal Fc reseptörleri gelișmeye 

bașlayınca geçiș miktarları artmaktadır. İnfantların umbilikal kordlarında seviye-

leri maternal kana göre 4 kat daha fazla izlenebilir. Geçiș düzeyi biyolojiğin 

tipine (maternal/fetal oran infliximab için 2.6, adalimumab için 1.5) ve maruz 

kalma süresine bağlıdır. Yenidoğanda 12. aya kadar saptanabilirler. Bunun 

istisnası polietilen glikol içeriği bulunan Certolizaumab Pegol’dur. Bu nedenle 

plasentadan geçemez. 

Aktif hastalık ile gebe kalındığında, gebelikte aktif hastalık varlığında, konsepsi-

yon öncesi kontrolü zor hastalıkta anti-TNF ajanların, Vedolizumab ve Ustekinu-

mab’ın gebelik boyunca devam edilmeleri önerilmektedir. Bu öneri, șimdilik 

veriler kısıtlı olmasına rağmen, izlenen sonuçlar çerçevesinde Anti-TNF ajanla-

rın biyobenzerleri ve Anti-IL 23 ajanlar (Mirikizumab, Risankizumab, Guselku-

mab) için de geçerlidir. 

GEBELİK SÜRECİNDE TAKİP ÖNERİLERİ 

Takipte Kullanılan Yöntemler
Gebelik sürecinde hastalık monitörizasyonunda laboratuvar değerleri, endoskopi 

ve görüntüleme yöntemleri kullanılabilir. 

• Laboratuvar parametreleri

Gebelik esnasında laboratuvar parametrelerinde fizyolojik değișiklikler izlenebi-

lir. Bunlar arasında sedimantasyon hızında artma, CRP (C reaktif protein) 

Son verilere göre hastalık remisyonda olsa bile biyolojik ajanların, tüm gebelik 

boyunca üçüncü trimesterde dahil verilmesi önerilmektedir. Böylece olası 

hastalık relaps riski azaltılmıș olur. Ek olarak yenidoğanlarında enfeksiyon 

riskinin artmadığı, erken çocukluk döneminde gelișme geriliği veya malignite 

gelișimi izlenmemiștir.

Üçüncü trimesterdeki son anti-TNF dozu, fetal maruziyeti azaltmak için, doğum 

tarihine göre ayarlanmalıdır. Her 8 haftada verilen ajan, 7-9 haftada verilmesi 

ayarlanarak, son dozu 31-33. haftalarda verilebilir. 4 haftada bir verilen 

anti-TNF ajanı her 3-5 haftada bir verilerek, son dozu 35-37. haftalarda 

verilebilir. 1-2 haftada bir verilen anti-TNF ajanın, her 1-3 haftada bir verilerek, 

son doz 37-39. haftalarda verilebilir. Üçüncü trimester öncesi hasta isteği ile 

kesilmek istenir ise, hastalığın uzun süreli remisyonda olmasına dikkat edilir 

ve doğum sonrası kısa sürede tekrar bașlamak gerekir.(1,3,5,13)

• Antibiyotikler
Gebelik esnasında perianal hastalık, abdominal sepsis ve poșit durumlarında 

metronidazol ve ciprofloksasin kullanılabilir. Çocuklarda artropati riski nedeni ile, 

özellikle ilk trimesterde ciprofloksasinden mümkün ise kaçınılmalıdır. Metronida-

zol de mümkün ise laktasyon evresinde verilmemelidir.(1,5)

Gebelik ve laktasyon sürecinde kullanılabilecek ve kontraendike olan İBH ilaçları 

tablo 1’de özetlenmiștir. 

• Gebelik Sürecinde Hastalık Alevlenmesinde İlaç Tercihi
Gebelik sürecinde izlenen hastalık alevlenmelerine, gastroenterog, kadın 

doğumcu ve genel cerrahı içeren ekip ile multidisipliner șekilde yaklașılmalıdır. 

Tedaviye atağın ağırlığına ve gestasyon yașına göre karar verilmelidir. Tedavide 

gebe olmayan hastalardaki kılavuz önerilerine uyularak 5-asa preparatları, 

kortikosteroidler, anti-TNF ajanlar, Siklosporin, Vedolizumab ve Ustekinumab 

kullanılabilir. Jak inhibitörleri, S1P modülatörleri kullanılmamalıdır. Tiopurinler 

yavaș etki etmesinden ve advers olaylara neden olabileceklerinden dolayı 

denovo olarak kullanılmamalıdırlar. 37 haftayı geçen gebeliklerde, medikal 

tedavi öncesi doğum yapılması da gündeme gelebilir.(1,5,13)

olduğunda yine alınan radyasyon dozu, zararlı olabilecek dozun çok altındadır. 

Bu nedenle mutlak endike oldukları durumda, bașka alternatif görüntüleme 

yöntemi de mevcut değil iken, hastaya detaylı bilgi verilerek ve onamı alınarak 

çekilebilirler.(20)

Remisyondaki Hasta İçin Öneriler
Hastalık remisyonda ise her trimesterde gastroenteroloji viziti önerilir. Her trimester-

de tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, albümin, crp ve kadın doğumcunun 

istediği tetkikler yapılmalıdır. Rutin endoskopi ve görüntüleme önerilmemektedir. 

Amerikan gastroenteroloji koleji aktif hastalık açısındanan her trimesterde fekal 

kalprotektin bakılmasını önermektedir.(3,7)

Aktif Hastalık Evresindeki Hasta İçin Öneriler
Hastalık aktif ise enfektif ajan açısından dıșkı testleri ve fekal kalprotektin öneril-

mektedir. Tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, albümin, crp seviyeleri 

görülmelidir. Biyolojik veya tiopurin kullananlarda eğer mümkün ise ilaç düzeyleri 

belirlenmelidir. Görüntülemede öncelikle ultrasonografi ve manyetik rezonans tercih 

edilmelidir. Endikasyon mevcut ise bilgisayarlı tomografi çekilebilir. Gereklilik 

halinde endoskopi yapılabilir. Ayaktan takip edilen hastalarda remisyon izlenene 

kadar, hastaya iki haftada bir gastroenteroloji viziti önerilmektedir. Cerrahi endike 

olduğu durumlarda (medikal tedaviye cevap vermeyen kolit, bağırsak obstrüksiyo-

nu...) gebelik trimesterine bakılmaksızın gerçekleștirilmelidir.(3,5,7)

Tromboembolik Durum Monitörizasyonu Ve Yönetimi
Gebelik ve inflamatuar bağırsak hastalığı tromboembolik hadiseleri arttırmaktadır-

lar. Özellikle aktif hastalık durumunda, gebelik öncesi ve gebelik esnasında venöz 

tromboemboli (VTE) risk değerlendirilmesi yapılmalıdır. Venöz tromboemboli açısın-

dan risk faktörleri varlığında, hastalık aktiflenmesi nedenli hastane yatıșı yapılanlar-

da, sezaryen olanlarda düșük molekül ağırlıklı heparin ile tromboemboli profilaksisi 

önerilmektedir. Antikoagülasyon totalde ortalama 3 ay, postpartum en az 6 hafta 

daha devam edilmelidir. Bunun yanında 2025 yılında yayınlanan Global Consensus 

önerisi 12-16 haftalarda düșük doz aspirin bașlanması lehinedir.(1,5,7)

Doğum Biçimi Önerileri
Doğum șekline öncelikle kadın doğum hekimleri, kendi değerlendirmelerine göre 

karar vermelidirler. Doğum șeklinin (vajinal veya sezaryen) perianal hastalık gelișimi 

veya kötüleșmesi, anal sfinkter hasarı olușumu açısından belirgin önemi olmadığı 

belirtilmektedir. Ancak aktif perianal hastalık, öncesinde rektovajinal fistlül varlığı, 

restoratif proktokolektomi, ileo-anal poș geçmiși olan hastalarda gastroenteroloğu, 

kadın doğum hekimini, İBH cerrahını içeren multidisipliner değerlendirme ile hasta 

bazlı değerlendirme yapılarak, doğum șekli olarak sezaryen önerilebilir.(1,3,5)

POSTPARTUM VE LAKTASYON DÖNEMİNDE ÖNERİLER

• Postpartum Hastalık Alevlenme Riski

Hastalığının postpartum alevlenme ihtimali Crohn hastalığından ziyade Ülseratif 

Kolitte ön plana çıkmaktadır. Alevlenme açısından risk faktörleri arasında 

konsepsiyon öncesi ve gebelik süresince aktif hastalık varlığı, gebelik süresince 

tedavi de-eskalasyonu, 3. trimesterde biyolojik tedavinin kesilmesi ve komplike 

Crohn hastalığı (strikturan veya penetran davranıșlı) yer almaktadır.(1)

• Postpartum İlaç Yönetimi

Tüm gebelik boyunca verilen biyolojik ajanlar, kontraendikasyon yok ise (aktif 

enfeksiyon, advers olay...) postpartum dönemde de kesilmeden devam edilme-

lidir. Gebelik esnasında kesildi ise de (hasta seçimi, iyi kontrollü hastalık neden-

li), postpartum mümkün olan en kısa sürede tekrar bașlanmalıdır. Önerilen 

süreler: vajinal doğumdan 24 saat, sezaryenden 48 saat sonra. Aynı ajan ile 

devam ve re-indüksiyon açısından vaka bazlı, klinik koșullar baz alınarak (ilaç 

tatil süresi, hastalık aktivitesi, konkomitan immünmodülatör varlığı, biyolojik 

ajanın tipi) karar verilmelidir. Bunun yanında laktasyonun en az 6 ay, tercihen 

12 hafta sürdürülmesi önerilmektedir.(1,3,21,22).

• Yenidoğan Așılama Önerileri

Yenidoğan dönemindeki cansız așılar, ulusal kılavuzların rehberliğinde, güvenli 

șekilde uygulanabilir. Biyolojik ajan ile tedavi altındaki neonatallere canlı așılar 

6-12 ay (tercihen 12 ay) veya biyolojiğin kanda saptanmaması durumuna kadar 

yenidoğanlarda diyare yapabilmektedirler. Bu durumda doz ayarlanması veya 

ilaca ara verilmesi önerilir. Kortikosteroidler sütte düșük miktarda saptanmakta-

dır. Uzun süre, yüksek doz verilmek istenildiğinde yenidoğan maruziyetini 

azaltmak için, emzirmenin, verilen dozdan 4 saat sonra yapılması önerilebilir. 

Azatiopurin ve merkaptopurin de sütte çok düșük miktarlarda saptanmıș olup 

düșük riskli gruptadırlar. Sütte sekrete edilen immünglobulinler ağıırlıklı İgA 

tipinde olmalarından dolayı, İgG tipinde olan biyolojik ajanlar sütte az miktarda 

ekskrete edilemktedir. Sütte, biyolojik ajanların konsantrasyon pik seviyesi, anne 

kanındaki seviyenin %1’inden daha azdır. Bu konsantrasyon ilaçların anne sütüne 

geçmesi için önerilen %10’luk cut-off değerinin oldukça altındadır. Bu nedenle 

düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedirler. Metotreksat laktasyonda 

kontraendike, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri için veri düzeyi yeterli olmayıp, 

emzirmeden kaçınılması önerilmektedir. İBH ilaçların laktasyon dönemindeki 

kullanım önerileri yukarıda verilen tablo 1 de özetlenmiștir.(1,3,21,25) 

Emzirme ve hastalık aktivitesi arasındaki ilișki değerlendirildiğinde emzirmenin 

hastalık aktivitesi üzerine bir etkisi olmadığı yönündedir. Emzirme ve İBH 

gelișimi arasındaki ilișki açısından yorum yapmak için yeterli veri yoktur.(1,5)

Erkek İBH Olgularının Değerlendirilmesi Ve Tedavisinin Düzenlenmesi
 Erkek olgularda fertilite açısından hastalıklarının remisyonda olması ve malnütris-

yonda olmamaları önerilmektedir. Tedavide kullanılan ajanlar genel olarak güvenli-

dir. Sulfasalazin sperm anormalliklerine (düșük spermatozoa sayısı ve sperm 

motilitesi, oligospermi) neden olabileceğinden, ortalama 3 ay öncesinden (sperma-

togenez yarı ömrü) kesilmesi veya mesalazine değiștirilmesi tavsiye edilmektedir. 

Ftalat içeren mesalazin preparatları da sperm kalitesinde azalma yarattığından 

değiștirilmelidirler. Metotrekasat kullanımında son yayınlarda belirgin yan etki 

izlenmemesine rağmen, infertilite (sperm hasarı) ve paternal teratojenite açısından 

kanıt düzeyi yüksek çalıșmalar elde edilinceye kadar, ideali prekonsepsiyondan 

ideali 3 ay önce, en az 1 ay öncesinde kesilmesi önerilmektedir. Cerrahi planlanan 

hastalarda (özellikle restoratif poktokolektomi), erektil disfonksiyon, retrograd 

ejekulasyon ihtimalini azaltmak üzere laparoskopik yöntem seçilmelidir.(1,13,26-30)• Laktasyon Döneminde Öneriler

Gebelik süresince düșük riskli kabul edilen ilaçlar, genel olarak bu evrede de 

düșük risklidir. Aminosalisilatlar güvenli olarak kabul edilmektedir. Seyrek olarak 

yapılmamalıdır.(1) Ülkemizde doğum sonrası ilk 12 ayda yapılan canlı așılar 

içinde Tuberküloz (BCG așısı, 2. ayın sonu), oral polio (6. ayın sonu), kombine 

kızamık, kızamıkçık, kabakulak (MMR așısı, 12. ayın sonu) ve suçiçeği (12. ayın 

sonu) bulunmaktadır. Așılama takvimine göre, gebelikte biyolojik ajan alan 

anneden doğan bebeklerde, aralarında en riskli ve ertelenmesi gereken BCG 

așısıdır.(23) Canlı Rotavirüs așısı ülkemizde zorunlu ve ücretsiz așılar arasından 

bulunmamaktadır. İlk 12 ayda 2 veya 3 doz șeklinde yapılmaktadır. Canlı așı 

olmasına rağmen elde edilen verilere göre endikasyon varlığında yapılması 

güvenli görünmektedir.(5,24) Çocukluk çağı așılama șeması Tablo 2’de verilmiștir. 
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FERTİL DÖNEMDE AİLE DANIȘMANLIĞI

İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH) genellikle hastaların üreme çağında gözlenir. 

Tüm gebelikler planlı șekilde olușmadığından, doğurganlık çağındaki her İBH 

hastasına gebelik öncesi aile danıșmanlığı yapılması önerilmektedir. Yapılan geniș 

kapsamlı çalıșmalarda hastaların nerdeyse yarısının gebelik hakkındaki bilgilerinin 

çok fakir olduğu saptanmıștır. Bu danıșmanlığın amacı ebeveyn kaygılarının (hastalık 

kalıtımı, ilaç yan etkileri, ilaç kullanımının gerekliliği...) giderilmesi, hastalığın remis-

yonu hedeflendiği detaylı anlatılır, anemi ve diğer vitamin eksiklikleri giderilir, uygun 

nutrisyonel durum sağlanır ve olası zararlı ve teratojenik ilaçlar kesilir.(1,2)

İBH hastalarında seksüel fonksiyon ve fertilite birçok faktöre bağlı, belirgin oranda 

etkilenebilmektedir. Seksüel disfonksiyon hastalığın aktivitesine (aktif enflamasyon, 

halsizlik, diskomfort, perianal hastalık, kötü görünüș korkusu), depresyon varlığına, 

ilaçlara (kortikosteroid örneğinde kilo alımı, akne, hipertrikoz; metoreksat, sulfasa-

lazin örneklerinde erektil disfonksiyon) ve ameliyat nedenli (otonom sinir yaralan-

malarının sonucu olușan erektil disfonksiyon) olușabilir. 

Fertilite de hastalık aktivitesi, kullanılan ilaçlar ve cerrahi tedavilerden etkilenebil-

mektedir. Her iki cinsiyette de aktif hastalık durumunda fertilitede azalma izlenebil-

mektedir. İlaçların çoğunluğu güvenli olmakla birlikte, sulfasalazinin oligospermi 

ve astenozospermiye neden olarak infertilite yapabildiği bilinemektedir. Kadınlarda 

over rezervi azlığı yanında (özellikle 30 yaș üstü ve aktif hastalık durumlarında), 

pelvik cerrahiler sonrası da [ileal poș anal anastomoz (İPAA)] fertilite ve doğurgan-

lıkta azalma izlenebilmektedir.

İnfertilite yanında, İBH’lı hastaların 1/3 oranına ulașan gönüllü çocuk yapmama 

durumu mevcuttur (İnfertilite tanımı, 6 ayı așan hamile kalamama durumunu 

ifade edip, araștırılması önerilmektedir; 40 yaș üstü hastalarda ise bu süre 4 

aydır).(1,3-5) 

• 5-Aminosalisilat Preparatları (5-ASA)
Q Sulfasalazin

5-ASA preparatları plasentayı geçebilmelerine rağmen, fetal advers olaya 

neden olmazlar. Gebelikte kullanımı güvenli kabul edilmektedirler. Sulfasalazin 

içeriğindeki sulfapiridin bileșiği folat metabolizmasını bozduğundan dolayı 

(dihidrofolat redüktaz inhibisyonu ile folat sentezini engeller) tedaviye eșzamanlı 

3 ay öncesinden bașlanmak șartı ile 2 mg/gün folat desteği önerilmektedir. 

Malabsorpsiyon, yaygın ince bağırsak tutulumu ve aile hikayesinde nöral tüp 

defekti olanlarda 5 mg/gün önerilmektedir.(5,13,14)

Q Mesalazin

Düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedir. Bunun yanında dibutil ftalat 

kaplama içeren aminosalisilatlar bebekte ürogenital malformasyona neden 

olabileceğinden, bu kaplamayı içermeyen farklı aminosalisilat ile değiștirilmeli-

dir. Ülkemizde mesalazin içeren preparatlar dibutik ftalat kaplama içermedikle-

rinden güvenle kullanılabilirler.(1,14)

• Kortikosteroidler
Hastalık atağının remisyon indüksiyonunda kısa süreli kullanımlarında düșük 

risk olarak kabul edilmektedirler. Yine de maternal ve fetal komplikasyonlar 

açısından dikkatli olunmalıdır. Maternal olarak hipertansiyon, diyabet, preek-

lampsi riski; fetal açıdan birinci trimesterde orofarengeal malformasyon, son 

trimesterde preterm, düșük ağırlıklı doğum ve intrauterin gelișme geriliği riski 

tașırlar. İkinci ve üçüncü trimesterde kullanıldıklarında infantlarda ciddi enfeksi-

yon ihtimalini de arttırmaktadırlar.(1,3)

• Tiopürinler
Gebelik esnasında düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedirler. Hasta 

monoterapi altında gebe kaldı ise tiopurinler devam edilir. Biyolojik ajan ile dual 

kullanımlarda tiopuriler, devam edilmeleri önerilir. Kesilmek istenmesi durumun-

da hastalığın uzun süreli remisyonda olmasına dikkat edilir. Bu durumda 

anti-TNF ilaç düzeyinin ölçülmesi karar vermede yararlı olacaktır. Gebelik 

esnasında izlenebilecek idiosenkrazik yan etkilerinden, yavaș bașlangıçlı 

etkilerinden dolayı denovo tiopurin bașlanması önerilmemektedir.(1,5)

düzeyinde yükselme, hemoglobin ve albümin değerlerinde düșme bulunmakta-

dır. CRP düzeyi gebelikte nispeten stabil gitse de, normale göre yüksek seyret-

mektedir. Bu nedenle hastalık aktivitesini doğru yansıtmayabilirler. Bu paramet-

relerin takipteki değișim trendleri aktivasyonu gösterme açısından daha değerli-

dir. Bunun yanında Fekal Kalprotektin gebelikte nispeten etkilenmemektedir ve 

güvenle kullanılabilir.(3,16,17)

• Endoskopi

Gebelikte endoskopi belirli durumlar dıșında (plasental abrupsiyon, yakın doğum, 

rüptüre membranlar, kontrolsüz eklampsi) genellikle güvenli olarak kabul 

edilmektedir. Ancak olușabilecek komplikasyonlar nedenli güçlü endikasyon 

varlığında yapılmalıdır. Öncelikle sedasyonsuz fleksible sigmoidoskopi 

önerilmekle birlikte, endikasyon mevcut ise pankolonoskopi de yapılabilir. İșlem 

zamanlaması açısından 2. trimester en güvenli görünmektedir. Mümkün 

olduğunca ișlem kısa sürede yapılmalı, sedasyon verilecek ise en düșük etkili 

ilaç dozu kullanılmalıdır. İnfantın anestetik ve sedatif ajanlara maruziyeti genellik-

le güvenli kabul edilmekle birlikte Diazepamdan kaçınılmalıdır. Yerine Midazolam 

kullanılabilmekle birlikte, 1. trimesterda kaçınılması önerilmektedir. Propofol, 

Ketamin, Nalokson gebelik kategorisi B olarak bilinmektedir. Hasta ișlem 

esnasında, vena kava inferior ve aortaya bası olușmaması için sol lateral veya 

sol pelvik tilt pozisyonda ișlem önerilmektedir. Laksatif olarak oral polietilen glikol 

solüsyonu, lavman olarak su bazlı enemalar güvenli görünmektedir.(1,3,18,19)

• Görüntüleme

Görüntüleme olarak öncelikle radyasyon maruziyeti olmadığından ultrasonografi 

ve manyetik rezonans yöntemleri önerilmektedir. Ultrasonografi ile kolonik 

ansları üçüncü trimesterin bașına kadar, terminal ileumu yaklașık yirminci 

gebelik haftasına kadar görüntülemek mümkündür. İlerleyen haftalarda 

büyüyen uterustan dolayı görüntü alma zorlașabilir. Manyetik rezonans görüntü-

lemede Gadolinyum kontrast maddesinden özellikle ilk trimesterde bașta olmak 

üzere tüm gebelik sürecinde kaçınılmalıdır. Bilgisayarlı tomografi önerilmemekle 

birlikte ciddi endikasyon varlığında, bașka görüntüleme alternatifi olmadığında 

çekilebilir (tek çekim radyasyon dozu <50 mGy olup fetal gelișim problemi 

izlenmesi genellikle beklenmemektedir).(1,3,5) Direkt grafiler söz konusu 
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PREKONSEPSİYONEL DANIȘMANLIK 

Prekonsepsiyonel danıșmanlık verilen hastalarda anksiyete oranları azalmakta, ilaç 

kompliyansları artmakta, zararlı madde kullanımları gözden geçirilerek kesilmekte, 

gebelik esnasında hastalık alevlenmeleri ve bebek komplikasyonları azalmaktadır. 

İdeal zamanlama konsepsiyondan 6 ay öncesidir. Prekonsepsiyonel danıșmanlıkta 

yapılması gerekenler bașlıklar halinde așağıda sıralanmıștır.(1,5-7)

Q Kontrasepsiyon açısıdnan bilgi verme

Q Hastalık kalıtımı açısından bilgi verme

Q Sigara, alkol var ise narkotik ilaçların kesilmesi

Q Servikal kanser taraması ve așılarının tam olması 

Q Anemi ve vitamin eksikliğinin taranması; folik asit desteği

Q Hastalık aktivitesinin değerlendirilmesi ve konsepsiyon öncesi remisyonun elde 

edilmesi

Q Tedavide kullanılan ilaçların güvenliğinin gözden geçirilmesi

Q Hastalık monitörizasyonu ve tedavisi için bireyselleștirilmiș plan olușturulması*

Q Gebelik ve laktasyon esnasında ilaç tedavisinin devamının risk ve yararlarını 

konușmak*

 * Tedavi yönetimi kısmında detaylarına değinilmiștir.

Konsepsiyon Öncesi Kalıtım Açısından Bilgilendirme 
Gebelik istemi olmayan, aktif hastalığı veya teratojen ilaç alımı nedeni ile (metotrek-

sat gibi) gebe kalınmaması gereken durumlarda kontrasepsiyon gündeme gelir. 

Kontrasepsiyonlar arasında bariyer metodlar, oral kontraseptifler ve uzun etkili 

reversible kontraseptif araçlar (intrauterin araçlar ve kontraseptif implantlar) bulun-

maktadır. Bariyer metodlar doğru kullanım açısından risk tașıdığından en az efektif 

görünmektedir. Kombine, östrojen içeren oral kontraseptifler yüksek riskli trombo-

emboli durumlarında (venöz tromboemboli hikayesi, sigara kullanımı, aktif hastalık, 

steroid veya janus kinaz (JAK) kullanımı, yeni cerrahi geçirme) ve yapılan çalıșmada 

Crohn hastalarında cerrahi riskini arttırmasından dolayı ön planda tercih edilmeme-

si önerilir. Uzun etkili reversible kontraseptif araçlar en efektif ve güvenli görünmek-

tedir.(5,8)

Konsepsiyon Öncesi Kalıtım Açısından Bilgilendirme 
İBH hastalarının birinci derece akrabalarında %12-20 arasında değișen inflamatuar 

bağırsak hastalığı olduğu saptanmıștır.(9,10) Popülasyon bazlı çalıșmada birinci 

derece akraba etkilenimi varlığında Crohn hastalığı görülme riski 8 kat, Ülseratif 

Kolit hastalığı 4 kat arttığı izlenmiștir.(9) İkiden fazla birinci derece akraba etkilendi-

ğinde risk atıșı 57 kat olduğu belirlenmiștir.(11) Her iki ebeveynin etkilendiği popülas-

yon bazlı çalıșmada çocuklarda İBH izlenme oranı %30’lara kadar yükseldiği 

belirtilmektedir.(12)

Konsepsiyon Öncesi Servikal Kanser Taraması ve Așılar
Konsepsiyon öncesi servikal smear ile servikal kanser taraması ve rutin așılarının 

sorgulanması gerekmektedir. İmmünsupresif altındaki İBH hastalarında cansız așılar 

güvenle uygulanabilir. Canlı așılar kontraendikedir. Gebe adaylarının hepatit B ve 

pnömokok așıları güncel olmalıdır. Küçük molekül, immünmodülatör ve biyolojik 

ajan alan anne adayının Rubella imünitesi önemli olup, obstretrik ekibe MMR 

(kızamık, kızamıkçık, kabakulak) ve Varicella dahil canlı așıların immünsupresif 

tedaviye ara vermeden yapılamayacağını bildirmek gerekmektedir. Gebe adayı ve 

gebelerin grip sezonunda cansız influenza așısını yaptırması gerekmektedir. Covid 

19 așısı da gebelik ve laktasyon periodlarında önerilmektedir.(3)

Konsepsiyon Öncesi Zararlı Maddelerin Kesilmesi
Sigara, alkol, opiat, narkotik ilaçların kesilmesi gerekmektedir.(1,3,6)

Konsepsiyon Öncesi Anemi, Mikronutrient Eksikliği, 
Malnütrisyon Yönetimi
Anemi ve vitamin eksiklikleri saptanması halinde tedavi edilmeleri gerekmektedir. 

İBH hastalarında malnütrisyon sık görülmekte ve tedavi edilmediği takdirde infertilite-

ye neden olabilmektedir. İBH hastalarında mikronutrient statusu takibi yıllık, konsep-

siyon öncesi optimizasyonu ise 3-6 ay öncesinde yapılmalıdır. Folik asit suplementas-

yonunun konsepsiyondan 4 hafta önce bașlanıp, konsepsiyon sonrası 12 haftaya 

kadar devam edilmelidir. Önerilen doz 1 mg gündür. Sulfasalazin alan hastalarda 2 

mg/güne kadar çıkılması önerilmektedir. Bunun yanında demir (defisitin yerine 

konması, risk devam ediyor ise gebelikte 30-60 mg/gün devamı), B12, kalsiyum 

(kortikosteroid almakta ise 800-1000 mg/gün kalsiyıum ve 800 IU/gün vitamin D), 

vitamin D (defisit var ise günlük 2000 IU, yok ise 400IU gün) replasmanları, enerji 

ve protein desteği (+70 kcal/gün, +260 kcal/gün, +500 kcal/gün - ilk, ikinci ve 

üçüncü trimesterler için; +500 kcal/gün laktasyon dönemi için) önerilmektedir.(6)

Konsepsiyon Öncesi Aktif Hastalık Önemi
Konsepsiyonda aktif hastalık varığında doğum ilișkili kompilkasyonları artmaktadır. 

Aktif hastalık mevcudiyetinde daha fazla preterm doğum, düșük doğum ağırlığı ve 

gestasyon yașına göre küçük bebek durumları ile sonuçlanabilir. Bunun yanında 

remisyonda gebe kalanların gebelik sonlanımları, İBH olmayan gebelik sonlanımları 

ile benzer saptanmıștır. Bu nedenle gebelik öncesi remisyon durumuna ulașılması 

çok önemlidir. Tercihen gebe kalmadan en az 3-6 aylık remisyon süreci önerilmek-

tedir. Bu amaçla konsepsiyon öncesi klinik değerlendirme, biyomarker kontrolü, 

endoskopik durumun ve gerekir ise kesitsel incelemenin yapılması gerekmektedir. 

İlaç düzeyi tayini de gebelik öncesi doz optimizasyonun yapılmasına olanak 

verecektir.(1,3-7)

Konsepsiyon Öncesi İlaç Yönetimi
Gebelik öncesi İBH tedavisinde kullanılan, kesilmesi gereken, ilaçlar:(5) 

Q Tirozin kinaz inhibitörleri (Tofasitinib, Upadacitinib) 4 hafta öncesinde kesilmeli 

Q Filgotinib konsepsiyondan 4 hafta öncesinde kesilmesi

Q Ozanimod 3 ay öncesi kesilmesi

Q Etrasimod en azından 1-2 hafta önce kesilmelidir.

Bunların yanında kortikosteroidlerin dozunun azaltılması, mümkün ise kesilmesi ve 

steroidsiz tedavilerin tercih edilmesi uygundur. Konsepsiyon öncesi doz optimizasyo-

nu açısından tiopurin ve biyolojik grubu ajanların ilaç düzeyleri kontrol edilebilir.(1,7)

KADIN İBH OLGULARINDA TEDAVİNİN DÜZENLENMESİ VE ÖNERİLER

Gebelikte İlaç Kullanımının Yönetimi
Gebelik esnasında ilaç yönetimi önem arz etmektedir. 

• Metotreksat ve Talidomid
Teratojenik olduklarından gebelik esnasında kesinlikle kontraendikedir-

ler.(1,3,5,7,13)

• Jak (Janus Kinaz) İnhibitörleri (Tofacitinib, Upadacitinib, Filgotinib), 
S1P (Sfingoizn 1 Fostataz) Modülatörü (Ozanimod) 
Bu ilaçlar gebelikte verilmemesi gerekmektedir.(1,3,5,7,13)

• Kalsinörin İnhibitörleri (Siklosporin, Takrolimus)
Kanıt düzeyi düșük çalıșmalarda düșük riskli görünmektedir, veriler yetersiz 

olduğundan (çoğunlukla nakilli hastalardan elde edilmiș), kullanımlarında 

dikkatli olunmalıdır. Gebede hipertansiyon, preeklampsi, gestasyonel diyabet 

riski tașırlar. Yenidoğanlarda hiperkalemi açısından dikkatli olunmalı ve böbrek 

fonskiyon takibi yapılmalıdır.(1,13)

• Biyolojik Ajanlar (Anti-TNF Ajanlar, Anti-TNF Biobenzerler, Vedolizu-
mab, Ustekinumab, Anti-IL23 Ajanlar)
Biyolojik ajanlar immunglobulin G1 sınıfından monoklonal antikorlardır. Gebeli-

ğin erken haftalarında sadece pasif difüzyon ile önemisiz miktarda plasentadan 

geçebilirler. 13-17. haftadan sonra plasental neonatal Fc reseptörleri gelișmeye 

bașlayınca geçiș miktarları artmaktadır. İnfantların umbilikal kordlarında seviye-

leri maternal kana göre 4 kat daha fazla izlenebilir. Geçiș düzeyi biyolojiğin 

tipine (maternal/fetal oran infliximab için 2.6, adalimumab için 1.5) ve maruz 

kalma süresine bağlıdır. Yenidoğanda 12. aya kadar saptanabilirler. Bunun 

istisnası polietilen glikol içeriği bulunan Certolizaumab Pegol’dur. Bu nedenle 

plasentadan geçemez. 

Aktif hastalık ile gebe kalındığında, gebelikte aktif hastalık varlığında, konsepsi-

yon öncesi kontrolü zor hastalıkta anti-TNF ajanların, Vedolizumab ve Ustekinu-

mab’ın gebelik boyunca devam edilmeleri önerilmektedir. Bu öneri, șimdilik 

veriler kısıtlı olmasına rağmen, izlenen sonuçlar çerçevesinde Anti-TNF ajanla-

rın biyobenzerleri ve Anti-IL 23 ajanlar (Mirikizumab, Risankizumab, Guselku-

mab) için de geçerlidir. 

GEBELİK SÜRECİNDE TAKİP ÖNERİLERİ 

Takipte Kullanılan Yöntemler
Gebelik sürecinde hastalık monitörizasyonunda laboratuvar değerleri, endoskopi 

ve görüntüleme yöntemleri kullanılabilir. 

• Laboratuvar parametreleri

Gebelik esnasında laboratuvar parametrelerinde fizyolojik değișiklikler izlenebi-

lir. Bunlar arasında sedimantasyon hızında artma, CRP (C reaktif protein) 

Son verilere göre hastalık remisyonda olsa bile biyolojik ajanların, tüm gebelik 

boyunca üçüncü trimesterde dahil verilmesi önerilmektedir. Böylece olası 

hastalık relaps riski azaltılmıș olur. Ek olarak yenidoğanlarında enfeksiyon 

riskinin artmadığı, erken çocukluk döneminde gelișme geriliği veya malignite 

gelișimi izlenmemiștir.

Üçüncü trimesterdeki son anti-TNF dozu, fetal maruziyeti azaltmak için, doğum 

tarihine göre ayarlanmalıdır. Her 8 haftada verilen ajan, 7-9 haftada verilmesi 

ayarlanarak, son dozu 31-33. haftalarda verilebilir. 4 haftada bir verilen 

anti-TNF ajanı her 3-5 haftada bir verilerek, son dozu 35-37. haftalarda 

verilebilir. 1-2 haftada bir verilen anti-TNF ajanın, her 1-3 haftada bir verilerek, 

son doz 37-39. haftalarda verilebilir. Üçüncü trimester öncesi hasta isteği ile 

kesilmek istenir ise, hastalığın uzun süreli remisyonda olmasına dikkat edilir 

ve doğum sonrası kısa sürede tekrar bașlamak gerekir.(1,3,5,13)

• Antibiyotikler
Gebelik esnasında perianal hastalık, abdominal sepsis ve poșit durumlarında 

metronidazol ve ciprofloksasin kullanılabilir. Çocuklarda artropati riski nedeni ile, 

özellikle ilk trimesterde ciprofloksasinden mümkün ise kaçınılmalıdır. Metronida-

zol de mümkün ise laktasyon evresinde verilmemelidir.(1,5)

Gebelik ve laktasyon sürecinde kullanılabilecek ve kontraendike olan İBH ilaçları 

tablo 1’de özetlenmiștir. 

• Gebelik Sürecinde Hastalık Alevlenmesinde İlaç Tercihi
Gebelik sürecinde izlenen hastalık alevlenmelerine, gastroenterog, kadın 

doğumcu ve genel cerrahı içeren ekip ile multidisipliner șekilde yaklașılmalıdır. 

Tedaviye atağın ağırlığına ve gestasyon yașına göre karar verilmelidir. Tedavide 

gebe olmayan hastalardaki kılavuz önerilerine uyularak 5-asa preparatları, 

kortikosteroidler, anti-TNF ajanlar, Siklosporin, Vedolizumab ve Ustekinumab 

kullanılabilir. Jak inhibitörleri, S1P modülatörleri kullanılmamalıdır. Tiopurinler 

yavaș etki etmesinden ve advers olaylara neden olabileceklerinden dolayı 

denovo olarak kullanılmamalıdırlar. 37 haftayı geçen gebeliklerde, medikal 

tedavi öncesi doğum yapılması da gündeme gelebilir.(1,5,13)

olduğunda yine alınan radyasyon dozu, zararlı olabilecek dozun çok altındadır. 

Bu nedenle mutlak endike oldukları durumda, bașka alternatif görüntüleme 

yöntemi de mevcut değil iken, hastaya detaylı bilgi verilerek ve onamı alınarak 

çekilebilirler.(20)

Remisyondaki Hasta İçin Öneriler
Hastalık remisyonda ise her trimesterde gastroenteroloji viziti önerilir. Her trimester-

de tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, albümin, crp ve kadın doğumcunun 

istediği tetkikler yapılmalıdır. Rutin endoskopi ve görüntüleme önerilmemektedir. 

Amerikan gastroenteroloji koleji aktif hastalık açısındanan her trimesterde fekal 

kalprotektin bakılmasını önermektedir.(3,7)

Aktif Hastalık Evresindeki Hasta İçin Öneriler
Hastalık aktif ise enfektif ajan açısından dıșkı testleri ve fekal kalprotektin öneril-

mektedir. Tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, albümin, crp seviyeleri 

görülmelidir. Biyolojik veya tiopurin kullananlarda eğer mümkün ise ilaç düzeyleri 

belirlenmelidir. Görüntülemede öncelikle ultrasonografi ve manyetik rezonans tercih 

edilmelidir. Endikasyon mevcut ise bilgisayarlı tomografi çekilebilir. Gereklilik 

halinde endoskopi yapılabilir. Ayaktan takip edilen hastalarda remisyon izlenene 

kadar, hastaya iki haftada bir gastroenteroloji viziti önerilmektedir. Cerrahi endike 

olduğu durumlarda (medikal tedaviye cevap vermeyen kolit, bağırsak obstrüksiyo-

nu...) gebelik trimesterine bakılmaksızın gerçekleștirilmelidir.(3,5,7)

Tromboembolik Durum Monitörizasyonu Ve Yönetimi
Gebelik ve inflamatuar bağırsak hastalığı tromboembolik hadiseleri arttırmaktadır-

lar. Özellikle aktif hastalık durumunda, gebelik öncesi ve gebelik esnasında venöz 

tromboemboli (VTE) risk değerlendirilmesi yapılmalıdır. Venöz tromboemboli açısın-

dan risk faktörleri varlığında, hastalık aktiflenmesi nedenli hastane yatıșı yapılanlar-

da, sezaryen olanlarda düșük molekül ağırlıklı heparin ile tromboemboli profilaksisi 

önerilmektedir. Antikoagülasyon totalde ortalama 3 ay, postpartum en az 6 hafta 

daha devam edilmelidir. Bunun yanında 2025 yılında yayınlanan Global Consensus 

önerisi 12-16 haftalarda düșük doz aspirin bașlanması lehinedir.(1,5,7)

Doğum Biçimi Önerileri
Doğum șekline öncelikle kadın doğum hekimleri, kendi değerlendirmelerine göre 

karar vermelidirler. Doğum șeklinin (vajinal veya sezaryen) perianal hastalık gelișimi 

veya kötüleșmesi, anal sfinkter hasarı olușumu açısından belirgin önemi olmadığı 

belirtilmektedir. Ancak aktif perianal hastalık, öncesinde rektovajinal fistlül varlığı, 

restoratif proktokolektomi, ileo-anal poș geçmiși olan hastalarda gastroenteroloğu, 

kadın doğum hekimini, İBH cerrahını içeren multidisipliner değerlendirme ile hasta 

bazlı değerlendirme yapılarak, doğum șekli olarak sezaryen önerilebilir.(1,3,5)

POSTPARTUM VE LAKTASYON DÖNEMİNDE ÖNERİLER

• Postpartum Hastalık Alevlenme Riski

Hastalığının postpartum alevlenme ihtimali Crohn hastalığından ziyade Ülseratif 

Kolitte ön plana çıkmaktadır. Alevlenme açısından risk faktörleri arasında 

konsepsiyon öncesi ve gebelik süresince aktif hastalık varlığı, gebelik süresince 

tedavi de-eskalasyonu, 3. trimesterde biyolojik tedavinin kesilmesi ve komplike 

Crohn hastalığı (strikturan veya penetran davranıșlı) yer almaktadır.(1)

• Postpartum İlaç Yönetimi

Tüm gebelik boyunca verilen biyolojik ajanlar, kontraendikasyon yok ise (aktif 

enfeksiyon, advers olay...) postpartum dönemde de kesilmeden devam edilme-

lidir. Gebelik esnasında kesildi ise de (hasta seçimi, iyi kontrollü hastalık neden-

li), postpartum mümkün olan en kısa sürede tekrar bașlanmalıdır. Önerilen 

süreler: vajinal doğumdan 24 saat, sezaryenden 48 saat sonra. Aynı ajan ile 

devam ve re-indüksiyon açısından vaka bazlı, klinik koșullar baz alınarak (ilaç 

tatil süresi, hastalık aktivitesi, konkomitan immünmodülatör varlığı, biyolojik 

ajanın tipi) karar verilmelidir. Bunun yanında laktasyonun en az 6 ay, tercihen 

12 hafta sürdürülmesi önerilmektedir.(1,3,21,22).

• Yenidoğan Așılama Önerileri

Yenidoğan dönemindeki cansız așılar, ulusal kılavuzların rehberliğinde, güvenli 

șekilde uygulanabilir. Biyolojik ajan ile tedavi altındaki neonatallere canlı așılar 

6-12 ay (tercihen 12 ay) veya biyolojiğin kanda saptanmaması durumuna kadar 

yenidoğanlarda diyare yapabilmektedirler. Bu durumda doz ayarlanması veya 

ilaca ara verilmesi önerilir. Kortikosteroidler sütte düșük miktarda saptanmakta-

dır. Uzun süre, yüksek doz verilmek istenildiğinde yenidoğan maruziyetini 

azaltmak için, emzirmenin, verilen dozdan 4 saat sonra yapılması önerilebilir. 

Azatiopurin ve merkaptopurin de sütte çok düșük miktarlarda saptanmıș olup 

düșük riskli gruptadırlar. Sütte sekrete edilen immünglobulinler ağıırlıklı İgA 

tipinde olmalarından dolayı, İgG tipinde olan biyolojik ajanlar sütte az miktarda 

ekskrete edilemktedir. Sütte, biyolojik ajanların konsantrasyon pik seviyesi, anne 

kanındaki seviyenin %1’inden daha azdır. Bu konsantrasyon ilaçların anne sütüne 

geçmesi için önerilen %10’luk cut-off değerinin oldukça altındadır. Bu nedenle 

düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedirler. Metotreksat laktasyonda 

kontraendike, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri için veri düzeyi yeterli olmayıp, 

emzirmeden kaçınılması önerilmektedir. İBH ilaçların laktasyon dönemindeki 

kullanım önerileri yukarıda verilen tablo 1 de özetlenmiștir.(1,3,21,25) 

Emzirme ve hastalık aktivitesi arasındaki ilișki değerlendirildiğinde emzirmenin 

hastalık aktivitesi üzerine bir etkisi olmadığı yönündedir. Emzirme ve İBH 

gelișimi arasındaki ilișki açısından yorum yapmak için yeterli veri yoktur.(1,5)

Erkek İBH Olgularının Değerlendirilmesi Ve Tedavisinin Düzenlenmesi
 Erkek olgularda fertilite açısından hastalıklarının remisyonda olması ve malnütris-

yonda olmamaları önerilmektedir. Tedavide kullanılan ajanlar genel olarak güvenli-

dir. Sulfasalazin sperm anormalliklerine (düșük spermatozoa sayısı ve sperm 

motilitesi, oligospermi) neden olabileceğinden, ortalama 3 ay öncesinden (sperma-

togenez yarı ömrü) kesilmesi veya mesalazine değiștirilmesi tavsiye edilmektedir. 

Ftalat içeren mesalazin preparatları da sperm kalitesinde azalma yarattığından 

değiștirilmelidirler. Metotrekasat kullanımında son yayınlarda belirgin yan etki 

izlenmemesine rağmen, infertilite (sperm hasarı) ve paternal teratojenite açısından 

kanıt düzeyi yüksek çalıșmalar elde edilinceye kadar, ideali prekonsepsiyondan 

ideali 3 ay önce, en az 1 ay öncesinde kesilmesi önerilmektedir. Cerrahi planlanan 

hastalarda (özellikle restoratif poktokolektomi), erektil disfonksiyon, retrograd 

ejekulasyon ihtimalini azaltmak üzere laparoskopik yöntem seçilmelidir.(1,13,26-30)• Laktasyon Döneminde Öneriler

Gebelik süresince düșük riskli kabul edilen ilaçlar, genel olarak bu evrede de 

düșük risklidir. Aminosalisilatlar güvenli olarak kabul edilmektedir. Seyrek olarak 

yapılmamalıdır.(1) Ülkemizde doğum sonrası ilk 12 ayda yapılan canlı așılar 

içinde Tuberküloz (BCG așısı, 2. ayın sonu), oral polio (6. ayın sonu), kombine 

kızamık, kızamıkçık, kabakulak (MMR așısı, 12. ayın sonu) ve suçiçeği (12. ayın 

sonu) bulunmaktadır. Așılama takvimine göre, gebelikte biyolojik ajan alan 

anneden doğan bebeklerde, aralarında en riskli ve ertelenmesi gereken BCG 

așısıdır.(23) Canlı Rotavirüs așısı ülkemizde zorunlu ve ücretsiz așılar arasından 

bulunmamaktadır. İlk 12 ayda 2 veya 3 doz șeklinde yapılmaktadır. Canlı așı 

olmasına rağmen elde edilen verilere göre endikasyon varlığında yapılması 

güvenli görünmektedir.(5,24) Çocukluk çağı așılama șeması Tablo 2’de verilmiștir. 
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FERTİL DÖNEMDE AİLE DANIȘMANLIĞI

İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH) genellikle hastaların üreme çağında gözlenir. 

Tüm gebelikler planlı șekilde olușmadığından, doğurganlık çağındaki her İBH 

hastasına gebelik öncesi aile danıșmanlığı yapılması önerilmektedir. Yapılan geniș 

kapsamlı çalıșmalarda hastaların nerdeyse yarısının gebelik hakkındaki bilgilerinin 

çok fakir olduğu saptanmıștır. Bu danıșmanlığın amacı ebeveyn kaygılarının (hastalık 

kalıtımı, ilaç yan etkileri, ilaç kullanımının gerekliliği...) giderilmesi, hastalığın remis-

yonu hedeflendiği detaylı anlatılır, anemi ve diğer vitamin eksiklikleri giderilir, uygun 

nutrisyonel durum sağlanır ve olası zararlı ve teratojenik ilaçlar kesilir.(1,2)

İBH hastalarında seksüel fonksiyon ve fertilite birçok faktöre bağlı, belirgin oranda 

etkilenebilmektedir. Seksüel disfonksiyon hastalığın aktivitesine (aktif enflamasyon, 

halsizlik, diskomfort, perianal hastalık, kötü görünüș korkusu), depresyon varlığına, 

ilaçlara (kortikosteroid örneğinde kilo alımı, akne, hipertrikoz; metoreksat, sulfasa-

lazin örneklerinde erektil disfonksiyon) ve ameliyat nedenli (otonom sinir yaralan-

malarının sonucu olușan erektil disfonksiyon) olușabilir. 

Fertilite de hastalık aktivitesi, kullanılan ilaçlar ve cerrahi tedavilerden etkilenebil-

mektedir. Her iki cinsiyette de aktif hastalık durumunda fertilitede azalma izlenebil-

mektedir. İlaçların çoğunluğu güvenli olmakla birlikte, sulfasalazinin oligospermi 

ve astenozospermiye neden olarak infertilite yapabildiği bilinemektedir. Kadınlarda 

over rezervi azlığı yanında (özellikle 30 yaș üstü ve aktif hastalık durumlarında), 

pelvik cerrahiler sonrası da [ileal poș anal anastomoz (İPAA)] fertilite ve doğurgan-

lıkta azalma izlenebilmektedir.

İnfertilite yanında, İBH’lı hastaların 1/3 oranına ulașan gönüllü çocuk yapmama 

durumu mevcuttur (İnfertilite tanımı, 6 ayı așan hamile kalamama durumunu 

ifade edip, araștırılması önerilmektedir; 40 yaș üstü hastalarda ise bu süre 4 

aydır).(1,3-5) 

• 5-Aminosalisilat Preparatları (5-ASA)
Q Sulfasalazin

5-ASA preparatları plasentayı geçebilmelerine rağmen, fetal advers olaya 

neden olmazlar. Gebelikte kullanımı güvenli kabul edilmektedirler. Sulfasalazin 

içeriğindeki sulfapiridin bileșiği folat metabolizmasını bozduğundan dolayı 

(dihidrofolat redüktaz inhibisyonu ile folat sentezini engeller) tedaviye eșzamanlı 

3 ay öncesinden bașlanmak șartı ile 2 mg/gün folat desteği önerilmektedir. 

Malabsorpsiyon, yaygın ince bağırsak tutulumu ve aile hikayesinde nöral tüp 

defekti olanlarda 5 mg/gün önerilmektedir.(5,13,14)

Q Mesalazin

Düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedir. Bunun yanında dibutil ftalat 

kaplama içeren aminosalisilatlar bebekte ürogenital malformasyona neden 

olabileceğinden, bu kaplamayı içermeyen farklı aminosalisilat ile değiștirilmeli-

dir. Ülkemizde mesalazin içeren preparatlar dibutik ftalat kaplama içermedikle-

rinden güvenle kullanılabilirler.(1,14)

• Kortikosteroidler
Hastalık atağının remisyon indüksiyonunda kısa süreli kullanımlarında düșük 

risk olarak kabul edilmektedirler. Yine de maternal ve fetal komplikasyonlar 

açısından dikkatli olunmalıdır. Maternal olarak hipertansiyon, diyabet, preek-

lampsi riski; fetal açıdan birinci trimesterde orofarengeal malformasyon, son 

trimesterde preterm, düșük ağırlıklı doğum ve intrauterin gelișme geriliği riski 

tașırlar. İkinci ve üçüncü trimesterde kullanıldıklarında infantlarda ciddi enfeksi-

yon ihtimalini de arttırmaktadırlar.(1,3)

• Tiopürinler
Gebelik esnasında düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedirler. Hasta 

monoterapi altında gebe kaldı ise tiopurinler devam edilir. Biyolojik ajan ile dual 

kullanımlarda tiopuriler, devam edilmeleri önerilir. Kesilmek istenmesi durumun-

da hastalığın uzun süreli remisyonda olmasına dikkat edilir. Bu durumda 

anti-TNF ilaç düzeyinin ölçülmesi karar vermede yararlı olacaktır. Gebelik 

esnasında izlenebilecek idiosenkrazik yan etkilerinden, yavaș bașlangıçlı 

etkilerinden dolayı denovo tiopurin bașlanması önerilmemektedir.(1,5)

düzeyinde yükselme, hemoglobin ve albümin değerlerinde düșme bulunmakta-

dır. CRP düzeyi gebelikte nispeten stabil gitse de, normale göre yüksek seyret-

mektedir. Bu nedenle hastalık aktivitesini doğru yansıtmayabilirler. Bu paramet-

relerin takipteki değișim trendleri aktivasyonu gösterme açısından daha değerli-

dir. Bunun yanında Fekal Kalprotektin gebelikte nispeten etkilenmemektedir ve 

güvenle kullanılabilir.(3,16,17)

• Endoskopi

Gebelikte endoskopi belirli durumlar dıșında (plasental abrupsiyon, yakın doğum, 

rüptüre membranlar, kontrolsüz eklampsi) genellikle güvenli olarak kabul 

edilmektedir. Ancak olușabilecek komplikasyonlar nedenli güçlü endikasyon 

varlığında yapılmalıdır. Öncelikle sedasyonsuz fleksible sigmoidoskopi 

önerilmekle birlikte, endikasyon mevcut ise pankolonoskopi de yapılabilir. İșlem 

zamanlaması açısından 2. trimester en güvenli görünmektedir. Mümkün 

olduğunca ișlem kısa sürede yapılmalı, sedasyon verilecek ise en düșük etkili 

ilaç dozu kullanılmalıdır. İnfantın anestetik ve sedatif ajanlara maruziyeti genellik-

le güvenli kabul edilmekle birlikte Diazepamdan kaçınılmalıdır. Yerine Midazolam 

kullanılabilmekle birlikte, 1. trimesterda kaçınılması önerilmektedir. Propofol, 

Ketamin, Nalokson gebelik kategorisi B olarak bilinmektedir. Hasta ișlem 

esnasında, vena kava inferior ve aortaya bası olușmaması için sol lateral veya 

sol pelvik tilt pozisyonda ișlem önerilmektedir. Laksatif olarak oral polietilen glikol 

solüsyonu, lavman olarak su bazlı enemalar güvenli görünmektedir.(1,3,18,19)

• Görüntüleme

Görüntüleme olarak öncelikle radyasyon maruziyeti olmadığından ultrasonografi 

ve manyetik rezonans yöntemleri önerilmektedir. Ultrasonografi ile kolonik 

ansları üçüncü trimesterin bașına kadar, terminal ileumu yaklașık yirminci 

gebelik haftasına kadar görüntülemek mümkündür. İlerleyen haftalarda 

büyüyen uterustan dolayı görüntü alma zorlașabilir. Manyetik rezonans görüntü-

lemede Gadolinyum kontrast maddesinden özellikle ilk trimesterde bașta olmak 

üzere tüm gebelik sürecinde kaçınılmalıdır. Bilgisayarlı tomografi önerilmemekle 

birlikte ciddi endikasyon varlığında, bașka görüntüleme alternatifi olmadığında 

çekilebilir (tek çekim radyasyon dozu <50 mGy olup fetal gelișim problemi 

izlenmesi genellikle beklenmemektedir).(1,3,5) Direkt grafiler söz konusu 

FERTİL DÖNEMDEKİ İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK 
HASTALARININ DEĞERLENDİRİLMESİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026268

PREKONSEPSİYONEL DANIȘMANLIK 

Prekonsepsiyonel danıșmanlık verilen hastalarda anksiyete oranları azalmakta, ilaç 

kompliyansları artmakta, zararlı madde kullanımları gözden geçirilerek kesilmekte, 

gebelik esnasında hastalık alevlenmeleri ve bebek komplikasyonları azalmaktadır. 

İdeal zamanlama konsepsiyondan 6 ay öncesidir. Prekonsepsiyonel danıșmanlıkta 

yapılması gerekenler bașlıklar halinde așağıda sıralanmıștır.(1,5-7)

Q Kontrasepsiyon açısıdnan bilgi verme

Q Hastalık kalıtımı açısından bilgi verme

Q Sigara, alkol var ise narkotik ilaçların kesilmesi

Q Servikal kanser taraması ve așılarının tam olması 

Q Anemi ve vitamin eksikliğinin taranması; folik asit desteği

Q Hastalık aktivitesinin değerlendirilmesi ve konsepsiyon öncesi remisyonun elde 

edilmesi

Q Tedavide kullanılan ilaçların güvenliğinin gözden geçirilmesi

Q Hastalık monitörizasyonu ve tedavisi için bireyselleștirilmiș plan olușturulması*

Q Gebelik ve laktasyon esnasında ilaç tedavisinin devamının risk ve yararlarını 

konușmak*

 * Tedavi yönetimi kısmında detaylarına değinilmiștir.

Konsepsiyon Öncesi Kalıtım Açısından Bilgilendirme 
Gebelik istemi olmayan, aktif hastalığı veya teratojen ilaç alımı nedeni ile (metotrek-

sat gibi) gebe kalınmaması gereken durumlarda kontrasepsiyon gündeme gelir. 

Kontrasepsiyonlar arasında bariyer metodlar, oral kontraseptifler ve uzun etkili 

reversible kontraseptif araçlar (intrauterin araçlar ve kontraseptif implantlar) bulun-

maktadır. Bariyer metodlar doğru kullanım açısından risk tașıdığından en az efektif 

görünmektedir. Kombine, östrojen içeren oral kontraseptifler yüksek riskli trombo-

emboli durumlarında (venöz tromboemboli hikayesi, sigara kullanımı, aktif hastalık, 

steroid veya janus kinaz (JAK) kullanımı, yeni cerrahi geçirme) ve yapılan çalıșmada 

Crohn hastalarında cerrahi riskini arttırmasından dolayı ön planda tercih edilmeme-

si önerilir. Uzun etkili reversible kontraseptif araçlar en efektif ve güvenli görünmek-

tedir.(5,8)

Konsepsiyon Öncesi Kalıtım Açısından Bilgilendirme 
İBH hastalarının birinci derece akrabalarında %12-20 arasında değișen inflamatuar 

bağırsak hastalığı olduğu saptanmıștır.(9,10) Popülasyon bazlı çalıșmada birinci 

derece akraba etkilenimi varlığında Crohn hastalığı görülme riski 8 kat, Ülseratif 

Kolit hastalığı 4 kat arttığı izlenmiștir.(9) İkiden fazla birinci derece akraba etkilendi-

ğinde risk atıșı 57 kat olduğu belirlenmiștir.(11) Her iki ebeveynin etkilendiği popülas-

yon bazlı çalıșmada çocuklarda İBH izlenme oranı %30’lara kadar yükseldiği 

belirtilmektedir.(12)

Konsepsiyon Öncesi Servikal Kanser Taraması ve Așılar
Konsepsiyon öncesi servikal smear ile servikal kanser taraması ve rutin așılarının 

sorgulanması gerekmektedir. İmmünsupresif altındaki İBH hastalarında cansız așılar 

güvenle uygulanabilir. Canlı așılar kontraendikedir. Gebe adaylarının hepatit B ve 

pnömokok așıları güncel olmalıdır. Küçük molekül, immünmodülatör ve biyolojik 

ajan alan anne adayının Rubella imünitesi önemli olup, obstretrik ekibe MMR 

(kızamık, kızamıkçık, kabakulak) ve Varicella dahil canlı așıların immünsupresif 

tedaviye ara vermeden yapılamayacağını bildirmek gerekmektedir. Gebe adayı ve 

gebelerin grip sezonunda cansız influenza așısını yaptırması gerekmektedir. Covid 

19 așısı da gebelik ve laktasyon periodlarında önerilmektedir.(3)

Konsepsiyon Öncesi Zararlı Maddelerin Kesilmesi
Sigara, alkol, opiat, narkotik ilaçların kesilmesi gerekmektedir.(1,3,6)

Konsepsiyon Öncesi Anemi, Mikronutrient Eksikliği, 
Malnütrisyon Yönetimi
Anemi ve vitamin eksiklikleri saptanması halinde tedavi edilmeleri gerekmektedir. 

İBH hastalarında malnütrisyon sık görülmekte ve tedavi edilmediği takdirde infertilite-

ye neden olabilmektedir. İBH hastalarında mikronutrient statusu takibi yıllık, konsep-

siyon öncesi optimizasyonu ise 3-6 ay öncesinde yapılmalıdır. Folik asit suplementas-

yonunun konsepsiyondan 4 hafta önce bașlanıp, konsepsiyon sonrası 12 haftaya 

kadar devam edilmelidir. Önerilen doz 1 mg gündür. Sulfasalazin alan hastalarda 2 

mg/güne kadar çıkılması önerilmektedir. Bunun yanında demir (defisitin yerine 

konması, risk devam ediyor ise gebelikte 30-60 mg/gün devamı), B12, kalsiyum 

(kortikosteroid almakta ise 800-1000 mg/gün kalsiyıum ve 800 IU/gün vitamin D), 

vitamin D (defisit var ise günlük 2000 IU, yok ise 400IU gün) replasmanları, enerji 

ve protein desteği (+70 kcal/gün, +260 kcal/gün, +500 kcal/gün - ilk, ikinci ve 

üçüncü trimesterler için; +500 kcal/gün laktasyon dönemi için) önerilmektedir.(6)

Konsepsiyon Öncesi Aktif Hastalık Önemi
Konsepsiyonda aktif hastalık varığında doğum ilișkili kompilkasyonları artmaktadır. 

Aktif hastalık mevcudiyetinde daha fazla preterm doğum, düșük doğum ağırlığı ve 

gestasyon yașına göre küçük bebek durumları ile sonuçlanabilir. Bunun yanında 

remisyonda gebe kalanların gebelik sonlanımları, İBH olmayan gebelik sonlanımları 

ile benzer saptanmıștır. Bu nedenle gebelik öncesi remisyon durumuna ulașılması 

çok önemlidir. Tercihen gebe kalmadan en az 3-6 aylık remisyon süreci önerilmek-

tedir. Bu amaçla konsepsiyon öncesi klinik değerlendirme, biyomarker kontrolü, 

endoskopik durumun ve gerekir ise kesitsel incelemenin yapılması gerekmektedir. 

İlaç düzeyi tayini de gebelik öncesi doz optimizasyonun yapılmasına olanak 

verecektir.(1,3-7)

Konsepsiyon Öncesi İlaç Yönetimi
Gebelik öncesi İBH tedavisinde kullanılan, kesilmesi gereken, ilaçlar:(5) 

Q Tirozin kinaz inhibitörleri (Tofasitinib, Upadacitinib) 4 hafta öncesinde kesilmeli 

Q Filgotinib konsepsiyondan 4 hafta öncesinde kesilmesi

Q Ozanimod 3 ay öncesi kesilmesi

Q Etrasimod en azından 1-2 hafta önce kesilmelidir.

Bunların yanında kortikosteroidlerin dozunun azaltılması, mümkün ise kesilmesi ve 

steroidsiz tedavilerin tercih edilmesi uygundur. Konsepsiyon öncesi doz optimizasyo-

nu açısından tiopurin ve biyolojik grubu ajanların ilaç düzeyleri kontrol edilebilir.(1,7)

KADIN İBH OLGULARINDA TEDAVİNİN DÜZENLENMESİ VE ÖNERİLER

Gebelikte İlaç Kullanımının Yönetimi
Gebelik esnasında ilaç yönetimi önem arz etmektedir. 

• Metotreksat ve Talidomid
Teratojenik olduklarından gebelik esnasında kesinlikle kontraendikedir-

ler.(1,3,5,7,13)

• Jak (Janus Kinaz) İnhibitörleri (Tofacitinib, Upadacitinib, Filgotinib), 
S1P (Sfingoizn 1 Fostataz) Modülatörü (Ozanimod) 
Bu ilaçlar gebelikte verilmemesi gerekmektedir.(1,3,5,7,13)

• Kalsinörin İnhibitörleri (Siklosporin, Takrolimus)
Kanıt düzeyi düșük çalıșmalarda düșük riskli görünmektedir, veriler yetersiz 

olduğundan (çoğunlukla nakilli hastalardan elde edilmiș), kullanımlarında 

dikkatli olunmalıdır. Gebede hipertansiyon, preeklampsi, gestasyonel diyabet 

riski tașırlar. Yenidoğanlarda hiperkalemi açısından dikkatli olunmalı ve böbrek 

fonskiyon takibi yapılmalıdır.(1,13)

• Biyolojik Ajanlar (Anti-TNF Ajanlar, Anti-TNF Biobenzerler, Vedolizu-
mab, Ustekinumab, Anti-IL23 Ajanlar)
Biyolojik ajanlar immunglobulin G1 sınıfından monoklonal antikorlardır. Gebeli-

ğin erken haftalarında sadece pasif difüzyon ile önemisiz miktarda plasentadan 

geçebilirler. 13-17. haftadan sonra plasental neonatal Fc reseptörleri gelișmeye 

bașlayınca geçiș miktarları artmaktadır. İnfantların umbilikal kordlarında seviye-

leri maternal kana göre 4 kat daha fazla izlenebilir. Geçiș düzeyi biyolojiğin 

tipine (maternal/fetal oran infliximab için 2.6, adalimumab için 1.5) ve maruz 

kalma süresine bağlıdır. Yenidoğanda 12. aya kadar saptanabilirler. Bunun 

istisnası polietilen glikol içeriği bulunan Certolizaumab Pegol’dur. Bu nedenle 

plasentadan geçemez. 

Aktif hastalık ile gebe kalındığında, gebelikte aktif hastalık varlığında, konsepsi-

yon öncesi kontrolü zor hastalıkta anti-TNF ajanların, Vedolizumab ve Ustekinu-

mab’ın gebelik boyunca devam edilmeleri önerilmektedir. Bu öneri, șimdilik 

veriler kısıtlı olmasına rağmen, izlenen sonuçlar çerçevesinde Anti-TNF ajanla-

rın biyobenzerleri ve Anti-IL 23 ajanlar (Mirikizumab, Risankizumab, Guselku-

mab) için de geçerlidir. 

GEBELİK SÜRECİNDE TAKİP ÖNERİLERİ 

Takipte Kullanılan Yöntemler
Gebelik sürecinde hastalık monitörizasyonunda laboratuvar değerleri, endoskopi 

ve görüntüleme yöntemleri kullanılabilir. 

• Laboratuvar parametreleri

Gebelik esnasında laboratuvar parametrelerinde fizyolojik değișiklikler izlenebi-

lir. Bunlar arasında sedimantasyon hızında artma, CRP (C reaktif protein) 

Son verilere göre hastalık remisyonda olsa bile biyolojik ajanların, tüm gebelik 

boyunca üçüncü trimesterde dahil verilmesi önerilmektedir. Böylece olası 

hastalık relaps riski azaltılmıș olur. Ek olarak yenidoğanlarında enfeksiyon 

riskinin artmadığı, erken çocukluk döneminde gelișme geriliği veya malignite 

gelișimi izlenmemiștir.

Üçüncü trimesterdeki son anti-TNF dozu, fetal maruziyeti azaltmak için, doğum 

tarihine göre ayarlanmalıdır. Her 8 haftada verilen ajan, 7-9 haftada verilmesi 

ayarlanarak, son dozu 31-33. haftalarda verilebilir. 4 haftada bir verilen 

anti-TNF ajanı her 3-5 haftada bir verilerek, son dozu 35-37. haftalarda 

verilebilir. 1-2 haftada bir verilen anti-TNF ajanın, her 1-3 haftada bir verilerek, 

son doz 37-39. haftalarda verilebilir. Üçüncü trimester öncesi hasta isteği ile 

kesilmek istenir ise, hastalığın uzun süreli remisyonda olmasına dikkat edilir 

ve doğum sonrası kısa sürede tekrar bașlamak gerekir.(1,3,5,13)

• Antibiyotikler
Gebelik esnasında perianal hastalık, abdominal sepsis ve poșit durumlarında 

metronidazol ve ciprofloksasin kullanılabilir. Çocuklarda artropati riski nedeni ile, 

özellikle ilk trimesterde ciprofloksasinden mümkün ise kaçınılmalıdır. Metronida-

zol de mümkün ise laktasyon evresinde verilmemelidir.(1,5)

Gebelik ve laktasyon sürecinde kullanılabilecek ve kontraendike olan İBH ilaçları 

tablo 1’de özetlenmiștir. 

• Gebelik Sürecinde Hastalık Alevlenmesinde İlaç Tercihi
Gebelik sürecinde izlenen hastalık alevlenmelerine, gastroenterog, kadın 

doğumcu ve genel cerrahı içeren ekip ile multidisipliner șekilde yaklașılmalıdır. 

Tedaviye atağın ağırlığına ve gestasyon yașına göre karar verilmelidir. Tedavide 

gebe olmayan hastalardaki kılavuz önerilerine uyularak 5-asa preparatları, 

kortikosteroidler, anti-TNF ajanlar, Siklosporin, Vedolizumab ve Ustekinumab 

kullanılabilir. Jak inhibitörleri, S1P modülatörleri kullanılmamalıdır. Tiopurinler 

yavaș etki etmesinden ve advers olaylara neden olabileceklerinden dolayı 

denovo olarak kullanılmamalıdırlar. 37 haftayı geçen gebeliklerde, medikal 

tedavi öncesi doğum yapılması da gündeme gelebilir.(1,5,13)

olduğunda yine alınan radyasyon dozu, zararlı olabilecek dozun çok altındadır. 

Bu nedenle mutlak endike oldukları durumda, bașka alternatif görüntüleme 

yöntemi de mevcut değil iken, hastaya detaylı bilgi verilerek ve onamı alınarak 

çekilebilirler.(20)

Remisyondaki Hasta İçin Öneriler
Hastalık remisyonda ise her trimesterde gastroenteroloji viziti önerilir. Her trimester-

de tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, albümin, crp ve kadın doğumcunun 

istediği tetkikler yapılmalıdır. Rutin endoskopi ve görüntüleme önerilmemektedir. 

Amerikan gastroenteroloji koleji aktif hastalık açısındanan her trimesterde fekal 

kalprotektin bakılmasını önermektedir.(3,7)

Aktif Hastalık Evresindeki Hasta İçin Öneriler
Hastalık aktif ise enfektif ajan açısından dıșkı testleri ve fekal kalprotektin öneril-

mektedir. Tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, albümin, crp seviyeleri 

görülmelidir. Biyolojik veya tiopurin kullananlarda eğer mümkün ise ilaç düzeyleri 

belirlenmelidir. Görüntülemede öncelikle ultrasonografi ve manyetik rezonans tercih 

edilmelidir. Endikasyon mevcut ise bilgisayarlı tomografi çekilebilir. Gereklilik 

halinde endoskopi yapılabilir. Ayaktan takip edilen hastalarda remisyon izlenene 

kadar, hastaya iki haftada bir gastroenteroloji viziti önerilmektedir. Cerrahi endike 

olduğu durumlarda (medikal tedaviye cevap vermeyen kolit, bağırsak obstrüksiyo-

nu...) gebelik trimesterine bakılmaksızın gerçekleștirilmelidir.(3,5,7)

Tromboembolik Durum Monitörizasyonu Ve Yönetimi
Gebelik ve inflamatuar bağırsak hastalığı tromboembolik hadiseleri arttırmaktadır-

lar. Özellikle aktif hastalık durumunda, gebelik öncesi ve gebelik esnasında venöz 

tromboemboli (VTE) risk değerlendirilmesi yapılmalıdır. Venöz tromboemboli açısın-

dan risk faktörleri varlığında, hastalık aktiflenmesi nedenli hastane yatıșı yapılanlar-

da, sezaryen olanlarda düșük molekül ağırlıklı heparin ile tromboemboli profilaksisi 

önerilmektedir. Antikoagülasyon totalde ortalama 3 ay, postpartum en az 6 hafta 

daha devam edilmelidir. Bunun yanında 2025 yılında yayınlanan Global Consensus 

önerisi 12-16 haftalarda düșük doz aspirin bașlanması lehinedir.(1,5,7)

Doğum Biçimi Önerileri
Doğum șekline öncelikle kadın doğum hekimleri, kendi değerlendirmelerine göre 

karar vermelidirler. Doğum șeklinin (vajinal veya sezaryen) perianal hastalık gelișimi 

veya kötüleșmesi, anal sfinkter hasarı olușumu açısından belirgin önemi olmadığı 

belirtilmektedir. Ancak aktif perianal hastalık, öncesinde rektovajinal fistlül varlığı, 

restoratif proktokolektomi, ileo-anal poș geçmiși olan hastalarda gastroenteroloğu, 

kadın doğum hekimini, İBH cerrahını içeren multidisipliner değerlendirme ile hasta 

bazlı değerlendirme yapılarak, doğum șekli olarak sezaryen önerilebilir.(1,3,5)

POSTPARTUM VE LAKTASYON DÖNEMİNDE ÖNERİLER

• Postpartum Hastalık Alevlenme Riski

Hastalığının postpartum alevlenme ihtimali Crohn hastalığından ziyade Ülseratif 

Kolitte ön plana çıkmaktadır. Alevlenme açısından risk faktörleri arasında 

konsepsiyon öncesi ve gebelik süresince aktif hastalık varlığı, gebelik süresince 

tedavi de-eskalasyonu, 3. trimesterde biyolojik tedavinin kesilmesi ve komplike 

Crohn hastalığı (strikturan veya penetran davranıșlı) yer almaktadır.(1)

• Postpartum İlaç Yönetimi

Tüm gebelik boyunca verilen biyolojik ajanlar, kontraendikasyon yok ise (aktif 

enfeksiyon, advers olay...) postpartum dönemde de kesilmeden devam edilme-

lidir. Gebelik esnasında kesildi ise de (hasta seçimi, iyi kontrollü hastalık neden-

li), postpartum mümkün olan en kısa sürede tekrar bașlanmalıdır. Önerilen 

süreler: vajinal doğumdan 24 saat, sezaryenden 48 saat sonra. Aynı ajan ile 

devam ve re-indüksiyon açısından vaka bazlı, klinik koșullar baz alınarak (ilaç 

tatil süresi, hastalık aktivitesi, konkomitan immünmodülatör varlığı, biyolojik 

ajanın tipi) karar verilmelidir. Bunun yanında laktasyonun en az 6 ay, tercihen 

12 hafta sürdürülmesi önerilmektedir.(1,3,21,22).

• Yenidoğan Așılama Önerileri

Yenidoğan dönemindeki cansız așılar, ulusal kılavuzların rehberliğinde, güvenli 

șekilde uygulanabilir. Biyolojik ajan ile tedavi altındaki neonatallere canlı așılar 

6-12 ay (tercihen 12 ay) veya biyolojiğin kanda saptanmaması durumuna kadar 

yenidoğanlarda diyare yapabilmektedirler. Bu durumda doz ayarlanması veya 

ilaca ara verilmesi önerilir. Kortikosteroidler sütte düșük miktarda saptanmakta-

dır. Uzun süre, yüksek doz verilmek istenildiğinde yenidoğan maruziyetini 

azaltmak için, emzirmenin, verilen dozdan 4 saat sonra yapılması önerilebilir. 

Azatiopurin ve merkaptopurin de sütte çok düșük miktarlarda saptanmıș olup 

düșük riskli gruptadırlar. Sütte sekrete edilen immünglobulinler ağıırlıklı İgA 

tipinde olmalarından dolayı, İgG tipinde olan biyolojik ajanlar sütte az miktarda 

ekskrete edilemktedir. Sütte, biyolojik ajanların konsantrasyon pik seviyesi, anne 

kanındaki seviyenin %1’inden daha azdır. Bu konsantrasyon ilaçların anne sütüne 

geçmesi için önerilen %10’luk cut-off değerinin oldukça altındadır. Bu nedenle 

düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedirler. Metotreksat laktasyonda 

kontraendike, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri için veri düzeyi yeterli olmayıp, 

emzirmeden kaçınılması önerilmektedir. İBH ilaçların laktasyon dönemindeki 

kullanım önerileri yukarıda verilen tablo 1 de özetlenmiștir.(1,3,21,25) 

Emzirme ve hastalık aktivitesi arasındaki ilișki değerlendirildiğinde emzirmenin 

hastalık aktivitesi üzerine bir etkisi olmadığı yönündedir. Emzirme ve İBH 

gelișimi arasındaki ilișki açısından yorum yapmak için yeterli veri yoktur.(1,5)

Erkek İBH Olgularının Değerlendirilmesi Ve Tedavisinin Düzenlenmesi
 Erkek olgularda fertilite açısından hastalıklarının remisyonda olması ve malnütris-

yonda olmamaları önerilmektedir. Tedavide kullanılan ajanlar genel olarak güvenli-

dir. Sulfasalazin sperm anormalliklerine (düșük spermatozoa sayısı ve sperm 

motilitesi, oligospermi) neden olabileceğinden, ortalama 3 ay öncesinden (sperma-

togenez yarı ömrü) kesilmesi veya mesalazine değiștirilmesi tavsiye edilmektedir. 

Ftalat içeren mesalazin preparatları da sperm kalitesinde azalma yarattığından 

değiștirilmelidirler. Metotrekasat kullanımında son yayınlarda belirgin yan etki 

izlenmemesine rağmen, infertilite (sperm hasarı) ve paternal teratojenite açısından 

kanıt düzeyi yüksek çalıșmalar elde edilinceye kadar, ideali prekonsepsiyondan 

ideali 3 ay önce, en az 1 ay öncesinde kesilmesi önerilmektedir. Cerrahi planlanan 

hastalarda (özellikle restoratif poktokolektomi), erektil disfonksiyon, retrograd 

ejekulasyon ihtimalini azaltmak üzere laparoskopik yöntem seçilmelidir.(1,13,26-30)• Laktasyon Döneminde Öneriler

Gebelik süresince düșük riskli kabul edilen ilaçlar, genel olarak bu evrede de 

düșük risklidir. Aminosalisilatlar güvenli olarak kabul edilmektedir. Seyrek olarak 

yapılmamalıdır.(1) Ülkemizde doğum sonrası ilk 12 ayda yapılan canlı așılar 

içinde Tuberküloz (BCG așısı, 2. ayın sonu), oral polio (6. ayın sonu), kombine 

kızamık, kızamıkçık, kabakulak (MMR așısı, 12. ayın sonu) ve suçiçeği (12. ayın 

sonu) bulunmaktadır. Așılama takvimine göre, gebelikte biyolojik ajan alan 

anneden doğan bebeklerde, aralarında en riskli ve ertelenmesi gereken BCG 

așısıdır.(23) Canlı Rotavirüs așısı ülkemizde zorunlu ve ücretsiz așılar arasından 

bulunmamaktadır. İlk 12 ayda 2 veya 3 doz șeklinde yapılmaktadır. Canlı așı 

olmasına rağmen elde edilen verilere göre endikasyon varlığında yapılması 

güvenli görünmektedir.(5,24) Çocukluk çağı așılama șeması Tablo 2’de verilmiștir. 
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FERTİL DÖNEMDE AİLE DANIȘMANLIĞI

İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH) genellikle hastaların üreme çağında gözlenir. 

Tüm gebelikler planlı șekilde olușmadığından, doğurganlık çağındaki her İBH 

hastasına gebelik öncesi aile danıșmanlığı yapılması önerilmektedir. Yapılan geniș 

kapsamlı çalıșmalarda hastaların nerdeyse yarısının gebelik hakkındaki bilgilerinin 

çok fakir olduğu saptanmıștır. Bu danıșmanlığın amacı ebeveyn kaygılarının (hastalık 

kalıtımı, ilaç yan etkileri, ilaç kullanımının gerekliliği...) giderilmesi, hastalığın remis-

yonu hedeflendiği detaylı anlatılır, anemi ve diğer vitamin eksiklikleri giderilir, uygun 

nutrisyonel durum sağlanır ve olası zararlı ve teratojenik ilaçlar kesilir.(1,2)

İBH hastalarında seksüel fonksiyon ve fertilite birçok faktöre bağlı, belirgin oranda 

etkilenebilmektedir. Seksüel disfonksiyon hastalığın aktivitesine (aktif enflamasyon, 

halsizlik, diskomfort, perianal hastalık, kötü görünüș korkusu), depresyon varlığına, 

ilaçlara (kortikosteroid örneğinde kilo alımı, akne, hipertrikoz; metoreksat, sulfasa-

lazin örneklerinde erektil disfonksiyon) ve ameliyat nedenli (otonom sinir yaralan-

malarının sonucu olușan erektil disfonksiyon) olușabilir. 

Fertilite de hastalık aktivitesi, kullanılan ilaçlar ve cerrahi tedavilerden etkilenebil-

mektedir. Her iki cinsiyette de aktif hastalık durumunda fertilitede azalma izlenebil-

mektedir. İlaçların çoğunluğu güvenli olmakla birlikte, sulfasalazinin oligospermi 

ve astenozospermiye neden olarak infertilite yapabildiği bilinemektedir. Kadınlarda 

over rezervi azlığı yanında (özellikle 30 yaș üstü ve aktif hastalık durumlarında), 

pelvik cerrahiler sonrası da [ileal poș anal anastomoz (İPAA)] fertilite ve doğurgan-

lıkta azalma izlenebilmektedir.

İnfertilite yanında, İBH’lı hastaların 1/3 oranına ulașan gönüllü çocuk yapmama 

durumu mevcuttur (İnfertilite tanımı, 6 ayı așan hamile kalamama durumunu 

ifade edip, araștırılması önerilmektedir; 40 yaș üstü hastalarda ise bu süre 4 

aydır).(1,3-5) 

• 5-Aminosalisilat Preparatları (5-ASA)
Q Sulfasalazin

5-ASA preparatları plasentayı geçebilmelerine rağmen, fetal advers olaya 

neden olmazlar. Gebelikte kullanımı güvenli kabul edilmektedirler. Sulfasalazin 

içeriğindeki sulfapiridin bileșiği folat metabolizmasını bozduğundan dolayı 

(dihidrofolat redüktaz inhibisyonu ile folat sentezini engeller) tedaviye eșzamanlı 

3 ay öncesinden bașlanmak șartı ile 2 mg/gün folat desteği önerilmektedir. 

Malabsorpsiyon, yaygın ince bağırsak tutulumu ve aile hikayesinde nöral tüp 

defekti olanlarda 5 mg/gün önerilmektedir.(5,13,14)

Q Mesalazin

Düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedir. Bunun yanında dibutil ftalat 

kaplama içeren aminosalisilatlar bebekte ürogenital malformasyona neden 

olabileceğinden, bu kaplamayı içermeyen farklı aminosalisilat ile değiștirilmeli-

dir. Ülkemizde mesalazin içeren preparatlar dibutik ftalat kaplama içermedikle-

rinden güvenle kullanılabilirler.(1,14)

• Kortikosteroidler
Hastalık atağının remisyon indüksiyonunda kısa süreli kullanımlarında düșük 

risk olarak kabul edilmektedirler. Yine de maternal ve fetal komplikasyonlar 

açısından dikkatli olunmalıdır. Maternal olarak hipertansiyon, diyabet, preek-

lampsi riski; fetal açıdan birinci trimesterde orofarengeal malformasyon, son 

trimesterde preterm, düșük ağırlıklı doğum ve intrauterin gelișme geriliği riski 

tașırlar. İkinci ve üçüncü trimesterde kullanıldıklarında infantlarda ciddi enfeksi-

yon ihtimalini de arttırmaktadırlar.(1,3)

• Tiopürinler
Gebelik esnasında düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedirler. Hasta 

monoterapi altında gebe kaldı ise tiopurinler devam edilir. Biyolojik ajan ile dual 

kullanımlarda tiopuriler, devam edilmeleri önerilir. Kesilmek istenmesi durumun-

da hastalığın uzun süreli remisyonda olmasına dikkat edilir. Bu durumda 

anti-TNF ilaç düzeyinin ölçülmesi karar vermede yararlı olacaktır. Gebelik 

esnasında izlenebilecek idiosenkrazik yan etkilerinden, yavaș bașlangıçlı 

etkilerinden dolayı denovo tiopurin bașlanması önerilmemektedir.(1,5)

düzeyinde yükselme, hemoglobin ve albümin değerlerinde düșme bulunmakta-

dır. CRP düzeyi gebelikte nispeten stabil gitse de, normale göre yüksek seyret-

mektedir. Bu nedenle hastalık aktivitesini doğru yansıtmayabilirler. Bu paramet-

relerin takipteki değișim trendleri aktivasyonu gösterme açısından daha değerli-

dir. Bunun yanında Fekal Kalprotektin gebelikte nispeten etkilenmemektedir ve 

güvenle kullanılabilir.(3,16,17)

• Endoskopi

Gebelikte endoskopi belirli durumlar dıșında (plasental abrupsiyon, yakın doğum, 

rüptüre membranlar, kontrolsüz eklampsi) genellikle güvenli olarak kabul 

edilmektedir. Ancak olușabilecek komplikasyonlar nedenli güçlü endikasyon 

varlığında yapılmalıdır. Öncelikle sedasyonsuz fleksible sigmoidoskopi 

önerilmekle birlikte, endikasyon mevcut ise pankolonoskopi de yapılabilir. İșlem 

zamanlaması açısından 2. trimester en güvenli görünmektedir. Mümkün 

olduğunca ișlem kısa sürede yapılmalı, sedasyon verilecek ise en düșük etkili 

ilaç dozu kullanılmalıdır. İnfantın anestetik ve sedatif ajanlara maruziyeti genellik-

le güvenli kabul edilmekle birlikte Diazepamdan kaçınılmalıdır. Yerine Midazolam 

kullanılabilmekle birlikte, 1. trimesterda kaçınılması önerilmektedir. Propofol, 

Ketamin, Nalokson gebelik kategorisi B olarak bilinmektedir. Hasta ișlem 

esnasında, vena kava inferior ve aortaya bası olușmaması için sol lateral veya 

sol pelvik tilt pozisyonda ișlem önerilmektedir. Laksatif olarak oral polietilen glikol 

solüsyonu, lavman olarak su bazlı enemalar güvenli görünmektedir.(1,3,18,19)

• Görüntüleme

Görüntüleme olarak öncelikle radyasyon maruziyeti olmadığından ultrasonografi 

ve manyetik rezonans yöntemleri önerilmektedir. Ultrasonografi ile kolonik 

ansları üçüncü trimesterin bașına kadar, terminal ileumu yaklașık yirminci 

gebelik haftasına kadar görüntülemek mümkündür. İlerleyen haftalarda 

büyüyen uterustan dolayı görüntü alma zorlașabilir. Manyetik rezonans görüntü-

lemede Gadolinyum kontrast maddesinden özellikle ilk trimesterde bașta olmak 

üzere tüm gebelik sürecinde kaçınılmalıdır. Bilgisayarlı tomografi önerilmemekle 

birlikte ciddi endikasyon varlığında, bașka görüntüleme alternatifi olmadığında 

çekilebilir (tek çekim radyasyon dozu <50 mGy olup fetal gelișim problemi 

izlenmesi genellikle beklenmemektedir).(1,3,5) Direkt grafiler söz konusu 

PREKONSEPSİYONEL DANIȘMANLIK 

Prekonsepsiyonel danıșmanlık verilen hastalarda anksiyete oranları azalmakta, ilaç 

kompliyansları artmakta, zararlı madde kullanımları gözden geçirilerek kesilmekte, 

gebelik esnasında hastalık alevlenmeleri ve bebek komplikasyonları azalmaktadır. 

İdeal zamanlama konsepsiyondan 6 ay öncesidir. Prekonsepsiyonel danıșmanlıkta 

yapılması gerekenler bașlıklar halinde așağıda sıralanmıștır.(1,5-7)

Q Kontrasepsiyon açısıdnan bilgi verme

Q Hastalık kalıtımı açısından bilgi verme

Q Sigara, alkol var ise narkotik ilaçların kesilmesi

Q Servikal kanser taraması ve așılarının tam olması 

Q Anemi ve vitamin eksikliğinin taranması; folik asit desteği

Q Hastalık aktivitesinin değerlendirilmesi ve konsepsiyon öncesi remisyonun elde 

edilmesi

Q Tedavide kullanılan ilaçların güvenliğinin gözden geçirilmesi

Q Hastalık monitörizasyonu ve tedavisi için bireyselleștirilmiș plan olușturulması*

Q Gebelik ve laktasyon esnasında ilaç tedavisinin devamının risk ve yararlarını 

konușmak*

 * Tedavi yönetimi kısmında detaylarına değinilmiștir.

Konsepsiyon Öncesi Kalıtım Açısından Bilgilendirme 
Gebelik istemi olmayan, aktif hastalığı veya teratojen ilaç alımı nedeni ile (metotrek-

sat gibi) gebe kalınmaması gereken durumlarda kontrasepsiyon gündeme gelir. 

Kontrasepsiyonlar arasında bariyer metodlar, oral kontraseptifler ve uzun etkili 

reversible kontraseptif araçlar (intrauterin araçlar ve kontraseptif implantlar) bulun-

maktadır. Bariyer metodlar doğru kullanım açısından risk tașıdığından en az efektif 

görünmektedir. Kombine, östrojen içeren oral kontraseptifler yüksek riskli trombo-

emboli durumlarında (venöz tromboemboli hikayesi, sigara kullanımı, aktif hastalık, 

steroid veya janus kinaz (JAK) kullanımı, yeni cerrahi geçirme) ve yapılan çalıșmada 

Crohn hastalarında cerrahi riskini arttırmasından dolayı ön planda tercih edilmeme-

si önerilir. Uzun etkili reversible kontraseptif araçlar en efektif ve güvenli görünmek-

tedir.(5,8)

Konsepsiyon Öncesi Kalıtım Açısından Bilgilendirme 
İBH hastalarının birinci derece akrabalarında %12-20 arasında değișen inflamatuar 

bağırsak hastalığı olduğu saptanmıștır.(9,10) Popülasyon bazlı çalıșmada birinci 

derece akraba etkilenimi varlığında Crohn hastalığı görülme riski 8 kat, Ülseratif 

Kolit hastalığı 4 kat arttığı izlenmiștir.(9) İkiden fazla birinci derece akraba etkilendi-

ğinde risk atıșı 57 kat olduğu belirlenmiștir.(11) Her iki ebeveynin etkilendiği popülas-

yon bazlı çalıșmada çocuklarda İBH izlenme oranı %30’lara kadar yükseldiği 

belirtilmektedir.(12)

Konsepsiyon Öncesi Servikal Kanser Taraması ve Așılar
Konsepsiyon öncesi servikal smear ile servikal kanser taraması ve rutin așılarının 

sorgulanması gerekmektedir. İmmünsupresif altındaki İBH hastalarında cansız așılar 

güvenle uygulanabilir. Canlı așılar kontraendikedir. Gebe adaylarının hepatit B ve 

pnömokok așıları güncel olmalıdır. Küçük molekül, immünmodülatör ve biyolojik 

ajan alan anne adayının Rubella imünitesi önemli olup, obstretrik ekibe MMR 

(kızamık, kızamıkçık, kabakulak) ve Varicella dahil canlı așıların immünsupresif 

tedaviye ara vermeden yapılamayacağını bildirmek gerekmektedir. Gebe adayı ve 

gebelerin grip sezonunda cansız influenza așısını yaptırması gerekmektedir. Covid 

19 așısı da gebelik ve laktasyon periodlarında önerilmektedir.(3)

Konsepsiyon Öncesi Zararlı Maddelerin Kesilmesi
Sigara, alkol, opiat, narkotik ilaçların kesilmesi gerekmektedir.(1,3,6)

Konsepsiyon Öncesi Anemi, Mikronutrient Eksikliği, 
Malnütrisyon Yönetimi
Anemi ve vitamin eksiklikleri saptanması halinde tedavi edilmeleri gerekmektedir. 

İBH hastalarında malnütrisyon sık görülmekte ve tedavi edilmediği takdirde infertilite-

ye neden olabilmektedir. İBH hastalarında mikronutrient statusu takibi yıllık, konsep-

siyon öncesi optimizasyonu ise 3-6 ay öncesinde yapılmalıdır. Folik asit suplementas-

yonunun konsepsiyondan 4 hafta önce bașlanıp, konsepsiyon sonrası 12 haftaya 

kadar devam edilmelidir. Önerilen doz 1 mg gündür. Sulfasalazin alan hastalarda 2 

mg/güne kadar çıkılması önerilmektedir. Bunun yanında demir (defisitin yerine 

konması, risk devam ediyor ise gebelikte 30-60 mg/gün devamı), B12, kalsiyum 

(kortikosteroid almakta ise 800-1000 mg/gün kalsiyıum ve 800 IU/gün vitamin D), 
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vitamin D (defisit var ise günlük 2000 IU, yok ise 400IU gün) replasmanları, enerji 

ve protein desteği (+70 kcal/gün, +260 kcal/gün, +500 kcal/gün - ilk, ikinci ve 

üçüncü trimesterler için; +500 kcal/gün laktasyon dönemi için) önerilmektedir.(6)

Konsepsiyon Öncesi Aktif Hastalık Önemi
Konsepsiyonda aktif hastalık varığında doğum ilișkili kompilkasyonları artmaktadır. 

Aktif hastalık mevcudiyetinde daha fazla preterm doğum, düșük doğum ağırlığı ve 

gestasyon yașına göre küçük bebek durumları ile sonuçlanabilir. Bunun yanında 

remisyonda gebe kalanların gebelik sonlanımları, İBH olmayan gebelik sonlanımları 

ile benzer saptanmıștır. Bu nedenle gebelik öncesi remisyon durumuna ulașılması 

çok önemlidir. Tercihen gebe kalmadan en az 3-6 aylık remisyon süreci önerilmek-

tedir. Bu amaçla konsepsiyon öncesi klinik değerlendirme, biyomarker kontrolü, 

endoskopik durumun ve gerekir ise kesitsel incelemenin yapılması gerekmektedir. 

İlaç düzeyi tayini de gebelik öncesi doz optimizasyonun yapılmasına olanak 

verecektir.(1,3-7)

Konsepsiyon Öncesi İlaç Yönetimi
Gebelik öncesi İBH tedavisinde kullanılan, kesilmesi gereken, ilaçlar:(5) 

Q Tirozin kinaz inhibitörleri (Tofasitinib, Upadacitinib) 4 hafta öncesinde kesilmeli 

Q Filgotinib konsepsiyondan 4 hafta öncesinde kesilmesi

Q Ozanimod 3 ay öncesi kesilmesi

Q Etrasimod en azından 1-2 hafta önce kesilmelidir.

Bunların yanında kortikosteroidlerin dozunun azaltılması, mümkün ise kesilmesi ve 

steroidsiz tedavilerin tercih edilmesi uygundur. Konsepsiyon öncesi doz optimizasyo-

nu açısından tiopurin ve biyolojik grubu ajanların ilaç düzeyleri kontrol edilebilir.(1,7)

KADIN İBH OLGULARINDA TEDAVİNİN DÜZENLENMESİ VE ÖNERİLER

Gebelikte İlaç Kullanımının Yönetimi
Gebelik esnasında ilaç yönetimi önem arz etmektedir. 

• Metotreksat ve Talidomid
Teratojenik olduklarından gebelik esnasında kesinlikle kontraendikedir-

ler.(1,3,5,7,13)

• Jak (Janus Kinaz) İnhibitörleri (Tofacitinib, Upadacitinib, Filgotinib), 
S1P (Sfingoizn 1 Fostataz) Modülatörü (Ozanimod) 
Bu ilaçlar gebelikte verilmemesi gerekmektedir.(1,3,5,7,13)

• Kalsinörin İnhibitörleri (Siklosporin, Takrolimus)
Kanıt düzeyi düșük çalıșmalarda düșük riskli görünmektedir, veriler yetersiz 

olduğundan (çoğunlukla nakilli hastalardan elde edilmiș), kullanımlarında 

dikkatli olunmalıdır. Gebede hipertansiyon, preeklampsi, gestasyonel diyabet 

riski tașırlar. Yenidoğanlarda hiperkalemi açısından dikkatli olunmalı ve böbrek 

fonskiyon takibi yapılmalıdır.(1,13)

• Biyolojik Ajanlar (Anti-TNF Ajanlar, Anti-TNF Biobenzerler, Vedolizu-
mab, Ustekinumab, Anti-IL23 Ajanlar)
Biyolojik ajanlar immunglobulin G1 sınıfından monoklonal antikorlardır. Gebeli-

ğin erken haftalarında sadece pasif difüzyon ile önemisiz miktarda plasentadan 

geçebilirler. 13-17. haftadan sonra plasental neonatal Fc reseptörleri gelișmeye 

bașlayınca geçiș miktarları artmaktadır. İnfantların umbilikal kordlarında seviye-

leri maternal kana göre 4 kat daha fazla izlenebilir. Geçiș düzeyi biyolojiğin 

tipine (maternal/fetal oran infliximab için 2.6, adalimumab için 1.5) ve maruz 

kalma süresine bağlıdır. Yenidoğanda 12. aya kadar saptanabilirler. Bunun 

istisnası polietilen glikol içeriği bulunan Certolizaumab Pegol’dur. Bu nedenle 

plasentadan geçemez. 

Aktif hastalık ile gebe kalındığında, gebelikte aktif hastalık varlığında, konsepsi-

yon öncesi kontrolü zor hastalıkta anti-TNF ajanların, Vedolizumab ve Ustekinu-

mab’ın gebelik boyunca devam edilmeleri önerilmektedir. Bu öneri, șimdilik 

veriler kısıtlı olmasına rağmen, izlenen sonuçlar çerçevesinde Anti-TNF ajanla-

rın biyobenzerleri ve Anti-IL 23 ajanlar (Mirikizumab, Risankizumab, Guselku-

mab) için de geçerlidir. 

GEBELİK SÜRECİNDE TAKİP ÖNERİLERİ 

Takipte Kullanılan Yöntemler
Gebelik sürecinde hastalık monitörizasyonunda laboratuvar değerleri, endoskopi 

ve görüntüleme yöntemleri kullanılabilir. 

• Laboratuvar parametreleri

Gebelik esnasında laboratuvar parametrelerinde fizyolojik değișiklikler izlenebi-

lir. Bunlar arasında sedimantasyon hızında artma, CRP (C reaktif protein) 

Son verilere göre hastalık remisyonda olsa bile biyolojik ajanların, tüm gebelik 

boyunca üçüncü trimesterde dahil verilmesi önerilmektedir. Böylece olası 

hastalık relaps riski azaltılmıș olur. Ek olarak yenidoğanlarında enfeksiyon 

riskinin artmadığı, erken çocukluk döneminde gelișme geriliği veya malignite 

gelișimi izlenmemiștir.

Üçüncü trimesterdeki son anti-TNF dozu, fetal maruziyeti azaltmak için, doğum 

tarihine göre ayarlanmalıdır. Her 8 haftada verilen ajan, 7-9 haftada verilmesi 

ayarlanarak, son dozu 31-33. haftalarda verilebilir. 4 haftada bir verilen 

anti-TNF ajanı her 3-5 haftada bir verilerek, son dozu 35-37. haftalarda 

verilebilir. 1-2 haftada bir verilen anti-TNF ajanın, her 1-3 haftada bir verilerek, 

son doz 37-39. haftalarda verilebilir. Üçüncü trimester öncesi hasta isteği ile 

kesilmek istenir ise, hastalığın uzun süreli remisyonda olmasına dikkat edilir 

ve doğum sonrası kısa sürede tekrar bașlamak gerekir.(1,3,5,13)

• Antibiyotikler
Gebelik esnasında perianal hastalık, abdominal sepsis ve poșit durumlarında 

metronidazol ve ciprofloksasin kullanılabilir. Çocuklarda artropati riski nedeni ile, 

özellikle ilk trimesterde ciprofloksasinden mümkün ise kaçınılmalıdır. Metronida-

zol de mümkün ise laktasyon evresinde verilmemelidir.(1,5)

Gebelik ve laktasyon sürecinde kullanılabilecek ve kontraendike olan İBH ilaçları 

tablo 1’de özetlenmiștir. 

• Gebelik Sürecinde Hastalık Alevlenmesinde İlaç Tercihi
Gebelik sürecinde izlenen hastalık alevlenmelerine, gastroenterog, kadın 

doğumcu ve genel cerrahı içeren ekip ile multidisipliner șekilde yaklașılmalıdır. 

Tedaviye atağın ağırlığına ve gestasyon yașına göre karar verilmelidir. Tedavide 

gebe olmayan hastalardaki kılavuz önerilerine uyularak 5-asa preparatları, 

kortikosteroidler, anti-TNF ajanlar, Siklosporin, Vedolizumab ve Ustekinumab 

kullanılabilir. Jak inhibitörleri, S1P modülatörleri kullanılmamalıdır. Tiopurinler 

yavaș etki etmesinden ve advers olaylara neden olabileceklerinden dolayı 

denovo olarak kullanılmamalıdırlar. 37 haftayı geçen gebeliklerde, medikal 

tedavi öncesi doğum yapılması da gündeme gelebilir.(1,5,13)

olduğunda yine alınan radyasyon dozu, zararlı olabilecek dozun çok altındadır. 

Bu nedenle mutlak endike oldukları durumda, bașka alternatif görüntüleme 

yöntemi de mevcut değil iken, hastaya detaylı bilgi verilerek ve onamı alınarak 

çekilebilirler.(20)

Remisyondaki Hasta İçin Öneriler
Hastalık remisyonda ise her trimesterde gastroenteroloji viziti önerilir. Her trimester-

de tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, albümin, crp ve kadın doğumcunun 

istediği tetkikler yapılmalıdır. Rutin endoskopi ve görüntüleme önerilmemektedir. 

Amerikan gastroenteroloji koleji aktif hastalık açısındanan her trimesterde fekal 

kalprotektin bakılmasını önermektedir.(3,7)

Aktif Hastalık Evresindeki Hasta İçin Öneriler
Hastalık aktif ise enfektif ajan açısından dıșkı testleri ve fekal kalprotektin öneril-

mektedir. Tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, albümin, crp seviyeleri 

görülmelidir. Biyolojik veya tiopurin kullananlarda eğer mümkün ise ilaç düzeyleri 

belirlenmelidir. Görüntülemede öncelikle ultrasonografi ve manyetik rezonans tercih 

edilmelidir. Endikasyon mevcut ise bilgisayarlı tomografi çekilebilir. Gereklilik 

halinde endoskopi yapılabilir. Ayaktan takip edilen hastalarda remisyon izlenene 

kadar, hastaya iki haftada bir gastroenteroloji viziti önerilmektedir. Cerrahi endike 

olduğu durumlarda (medikal tedaviye cevap vermeyen kolit, bağırsak obstrüksiyo-

nu...) gebelik trimesterine bakılmaksızın gerçekleștirilmelidir.(3,5,7)

Tromboembolik Durum Monitörizasyonu Ve Yönetimi
Gebelik ve inflamatuar bağırsak hastalığı tromboembolik hadiseleri arttırmaktadır-

lar. Özellikle aktif hastalık durumunda, gebelik öncesi ve gebelik esnasında venöz 

tromboemboli (VTE) risk değerlendirilmesi yapılmalıdır. Venöz tromboemboli açısın-

dan risk faktörleri varlığında, hastalık aktiflenmesi nedenli hastane yatıșı yapılanlar-

da, sezaryen olanlarda düșük molekül ağırlıklı heparin ile tromboemboli profilaksisi 

önerilmektedir. Antikoagülasyon totalde ortalama 3 ay, postpartum en az 6 hafta 

daha devam edilmelidir. Bunun yanında 2025 yılında yayınlanan Global Consensus 

önerisi 12-16 haftalarda düșük doz aspirin bașlanması lehinedir.(1,5,7)

Doğum Biçimi Önerileri
Doğum șekline öncelikle kadın doğum hekimleri, kendi değerlendirmelerine göre 

karar vermelidirler. Doğum șeklinin (vajinal veya sezaryen) perianal hastalık gelișimi 

veya kötüleșmesi, anal sfinkter hasarı olușumu açısından belirgin önemi olmadığı 

belirtilmektedir. Ancak aktif perianal hastalık, öncesinde rektovajinal fistlül varlığı, 

restoratif proktokolektomi, ileo-anal poș geçmiși olan hastalarda gastroenteroloğu, 

kadın doğum hekimini, İBH cerrahını içeren multidisipliner değerlendirme ile hasta 

bazlı değerlendirme yapılarak, doğum șekli olarak sezaryen önerilebilir.(1,3,5)

POSTPARTUM VE LAKTASYON DÖNEMİNDE ÖNERİLER

• Postpartum Hastalık Alevlenme Riski

Hastalığının postpartum alevlenme ihtimali Crohn hastalığından ziyade Ülseratif 

Kolitte ön plana çıkmaktadır. Alevlenme açısından risk faktörleri arasında 

konsepsiyon öncesi ve gebelik süresince aktif hastalık varlığı, gebelik süresince 

tedavi de-eskalasyonu, 3. trimesterde biyolojik tedavinin kesilmesi ve komplike 

Crohn hastalığı (strikturan veya penetran davranıșlı) yer almaktadır.(1)

• Postpartum İlaç Yönetimi

Tüm gebelik boyunca verilen biyolojik ajanlar, kontraendikasyon yok ise (aktif 

enfeksiyon, advers olay...) postpartum dönemde de kesilmeden devam edilme-

lidir. Gebelik esnasında kesildi ise de (hasta seçimi, iyi kontrollü hastalık neden-

li), postpartum mümkün olan en kısa sürede tekrar bașlanmalıdır. Önerilen 

süreler: vajinal doğumdan 24 saat, sezaryenden 48 saat sonra. Aynı ajan ile 

devam ve re-indüksiyon açısından vaka bazlı, klinik koșullar baz alınarak (ilaç 

tatil süresi, hastalık aktivitesi, konkomitan immünmodülatör varlığı, biyolojik 

ajanın tipi) karar verilmelidir. Bunun yanında laktasyonun en az 6 ay, tercihen 

12 hafta sürdürülmesi önerilmektedir.(1,3,21,22).

• Yenidoğan Așılama Önerileri

Yenidoğan dönemindeki cansız așılar, ulusal kılavuzların rehberliğinde, güvenli 

șekilde uygulanabilir. Biyolojik ajan ile tedavi altındaki neonatallere canlı așılar 

6-12 ay (tercihen 12 ay) veya biyolojiğin kanda saptanmaması durumuna kadar 

yenidoğanlarda diyare yapabilmektedirler. Bu durumda doz ayarlanması veya 

ilaca ara verilmesi önerilir. Kortikosteroidler sütte düșük miktarda saptanmakta-

dır. Uzun süre, yüksek doz verilmek istenildiğinde yenidoğan maruziyetini 

azaltmak için, emzirmenin, verilen dozdan 4 saat sonra yapılması önerilebilir. 

Azatiopurin ve merkaptopurin de sütte çok düșük miktarlarda saptanmıș olup 

düșük riskli gruptadırlar. Sütte sekrete edilen immünglobulinler ağıırlıklı İgA 

tipinde olmalarından dolayı, İgG tipinde olan biyolojik ajanlar sütte az miktarda 

ekskrete edilemktedir. Sütte, biyolojik ajanların konsantrasyon pik seviyesi, anne 

kanındaki seviyenin %1’inden daha azdır. Bu konsantrasyon ilaçların anne sütüne 

geçmesi için önerilen %10’luk cut-off değerinin oldukça altındadır. Bu nedenle 

düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedirler. Metotreksat laktasyonda 

kontraendike, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri için veri düzeyi yeterli olmayıp, 

emzirmeden kaçınılması önerilmektedir. İBH ilaçların laktasyon dönemindeki 

kullanım önerileri yukarıda verilen tablo 1 de özetlenmiștir.(1,3,21,25) 

Emzirme ve hastalık aktivitesi arasındaki ilișki değerlendirildiğinde emzirmenin 

hastalık aktivitesi üzerine bir etkisi olmadığı yönündedir. Emzirme ve İBH 

gelișimi arasındaki ilișki açısından yorum yapmak için yeterli veri yoktur.(1,5)

Erkek İBH Olgularının Değerlendirilmesi Ve Tedavisinin Düzenlenmesi
 Erkek olgularda fertilite açısından hastalıklarının remisyonda olması ve malnütris-

yonda olmamaları önerilmektedir. Tedavide kullanılan ajanlar genel olarak güvenli-

dir. Sulfasalazin sperm anormalliklerine (düșük spermatozoa sayısı ve sperm 

motilitesi, oligospermi) neden olabileceğinden, ortalama 3 ay öncesinden (sperma-

togenez yarı ömrü) kesilmesi veya mesalazine değiștirilmesi tavsiye edilmektedir. 

Ftalat içeren mesalazin preparatları da sperm kalitesinde azalma yarattığından 

değiștirilmelidirler. Metotrekasat kullanımında son yayınlarda belirgin yan etki 

izlenmemesine rağmen, infertilite (sperm hasarı) ve paternal teratojenite açısından 

kanıt düzeyi yüksek çalıșmalar elde edilinceye kadar, ideali prekonsepsiyondan 

ideali 3 ay önce, en az 1 ay öncesinde kesilmesi önerilmektedir. Cerrahi planlanan 

hastalarda (özellikle restoratif poktokolektomi), erektil disfonksiyon, retrograd 

ejekulasyon ihtimalini azaltmak üzere laparoskopik yöntem seçilmelidir.(1,13,26-30)• Laktasyon Döneminde Öneriler

Gebelik süresince düșük riskli kabul edilen ilaçlar, genel olarak bu evrede de 

düșük risklidir. Aminosalisilatlar güvenli olarak kabul edilmektedir. Seyrek olarak 

yapılmamalıdır.(1) Ülkemizde doğum sonrası ilk 12 ayda yapılan canlı așılar 

içinde Tuberküloz (BCG așısı, 2. ayın sonu), oral polio (6. ayın sonu), kombine 

kızamık, kızamıkçık, kabakulak (MMR așısı, 12. ayın sonu) ve suçiçeği (12. ayın 

sonu) bulunmaktadır. Așılama takvimine göre, gebelikte biyolojik ajan alan 

anneden doğan bebeklerde, aralarında en riskli ve ertelenmesi gereken BCG 

așısıdır.(23) Canlı Rotavirüs așısı ülkemizde zorunlu ve ücretsiz așılar arasından 

bulunmamaktadır. İlk 12 ayda 2 veya 3 doz șeklinde yapılmaktadır. Canlı așı 

olmasına rağmen elde edilen verilere göre endikasyon varlığında yapılması 

güvenli görünmektedir.(5,24) Çocukluk çağı așılama șeması Tablo 2’de verilmiștir. 
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FERTİL DÖNEMDE AİLE DANIȘMANLIĞI

İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH) genellikle hastaların üreme çağında gözlenir. 

Tüm gebelikler planlı șekilde olușmadığından, doğurganlık çağındaki her İBH 

hastasına gebelik öncesi aile danıșmanlığı yapılması önerilmektedir. Yapılan geniș 

kapsamlı çalıșmalarda hastaların nerdeyse yarısının gebelik hakkındaki bilgilerinin 

çok fakir olduğu saptanmıștır. Bu danıșmanlığın amacı ebeveyn kaygılarının (hastalık 

kalıtımı, ilaç yan etkileri, ilaç kullanımının gerekliliği...) giderilmesi, hastalığın remis-

yonu hedeflendiği detaylı anlatılır, anemi ve diğer vitamin eksiklikleri giderilir, uygun 

nutrisyonel durum sağlanır ve olası zararlı ve teratojenik ilaçlar kesilir.(1,2)

İBH hastalarında seksüel fonksiyon ve fertilite birçok faktöre bağlı, belirgin oranda 

etkilenebilmektedir. Seksüel disfonksiyon hastalığın aktivitesine (aktif enflamasyon, 

halsizlik, diskomfort, perianal hastalık, kötü görünüș korkusu), depresyon varlığına, 

ilaçlara (kortikosteroid örneğinde kilo alımı, akne, hipertrikoz; metoreksat, sulfasa-

lazin örneklerinde erektil disfonksiyon) ve ameliyat nedenli (otonom sinir yaralan-

malarının sonucu olușan erektil disfonksiyon) olușabilir. 

Fertilite de hastalık aktivitesi, kullanılan ilaçlar ve cerrahi tedavilerden etkilenebil-

mektedir. Her iki cinsiyette de aktif hastalık durumunda fertilitede azalma izlenebil-

mektedir. İlaçların çoğunluğu güvenli olmakla birlikte, sulfasalazinin oligospermi 

ve astenozospermiye neden olarak infertilite yapabildiği bilinemektedir. Kadınlarda 

over rezervi azlığı yanında (özellikle 30 yaș üstü ve aktif hastalık durumlarında), 

pelvik cerrahiler sonrası da [ileal poș anal anastomoz (İPAA)] fertilite ve doğurgan-

lıkta azalma izlenebilmektedir.

İnfertilite yanında, İBH’lı hastaların 1/3 oranına ulașan gönüllü çocuk yapmama 

durumu mevcuttur (İnfertilite tanımı, 6 ayı așan hamile kalamama durumunu 

ifade edip, araștırılması önerilmektedir; 40 yaș üstü hastalarda ise bu süre 4 

aydır).(1,3-5) 

FERTİL DÖNEMDEKİ İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK 
HASTALARININ DEĞERLENDİRİLMESİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026270

• 5-Aminosalisilat Preparatları (5-ASA)
Q Sulfasalazin

5-ASA preparatları plasentayı geçebilmelerine rağmen, fetal advers olaya 

neden olmazlar. Gebelikte kullanımı güvenli kabul edilmektedirler. Sulfasalazin 

içeriğindeki sulfapiridin bileșiği folat metabolizmasını bozduğundan dolayı 

(dihidrofolat redüktaz inhibisyonu ile folat sentezini engeller) tedaviye eșzamanlı 

3 ay öncesinden bașlanmak șartı ile 2 mg/gün folat desteği önerilmektedir. 

Malabsorpsiyon, yaygın ince bağırsak tutulumu ve aile hikayesinde nöral tüp 

defekti olanlarda 5 mg/gün önerilmektedir.(5,13,14)

Q Mesalazin

Düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedir. Bunun yanında dibutil ftalat 

kaplama içeren aminosalisilatlar bebekte ürogenital malformasyona neden 

olabileceğinden, bu kaplamayı içermeyen farklı aminosalisilat ile değiștirilmeli-

dir. Ülkemizde mesalazin içeren preparatlar dibutik ftalat kaplama içermedikle-

rinden güvenle kullanılabilirler.(1,14)

• Kortikosteroidler
Hastalık atağının remisyon indüksiyonunda kısa süreli kullanımlarında düșük 

risk olarak kabul edilmektedirler. Yine de maternal ve fetal komplikasyonlar 

açısından dikkatli olunmalıdır. Maternal olarak hipertansiyon, diyabet, preek-

lampsi riski; fetal açıdan birinci trimesterde orofarengeal malformasyon, son 

trimesterde preterm, düșük ağırlıklı doğum ve intrauterin gelișme geriliği riski 

tașırlar. İkinci ve üçüncü trimesterde kullanıldıklarında infantlarda ciddi enfeksi-

yon ihtimalini de arttırmaktadırlar.(1,3)

• Tiopürinler
Gebelik esnasında düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedirler. Hasta 

monoterapi altında gebe kaldı ise tiopurinler devam edilir. Biyolojik ajan ile dual 

kullanımlarda tiopuriler, devam edilmeleri önerilir. Kesilmek istenmesi durumun-

da hastalığın uzun süreli remisyonda olmasına dikkat edilir. Bu durumda 

anti-TNF ilaç düzeyinin ölçülmesi karar vermede yararlı olacaktır. Gebelik 

esnasında izlenebilecek idiosenkrazik yan etkilerinden, yavaș bașlangıçlı 

etkilerinden dolayı denovo tiopurin bașlanması önerilmemektedir.(1,5)

düzeyinde yükselme, hemoglobin ve albümin değerlerinde düșme bulunmakta-

dır. CRP düzeyi gebelikte nispeten stabil gitse de, normale göre yüksek seyret-

mektedir. Bu nedenle hastalık aktivitesini doğru yansıtmayabilirler. Bu paramet-

relerin takipteki değișim trendleri aktivasyonu gösterme açısından daha değerli-

dir. Bunun yanında Fekal Kalprotektin gebelikte nispeten etkilenmemektedir ve 

güvenle kullanılabilir.(3,16,17)

• Endoskopi

Gebelikte endoskopi belirli durumlar dıșında (plasental abrupsiyon, yakın doğum, 

rüptüre membranlar, kontrolsüz eklampsi) genellikle güvenli olarak kabul 

edilmektedir. Ancak olușabilecek komplikasyonlar nedenli güçlü endikasyon 

varlığında yapılmalıdır. Öncelikle sedasyonsuz fleksible sigmoidoskopi 

önerilmekle birlikte, endikasyon mevcut ise pankolonoskopi de yapılabilir. İșlem 

zamanlaması açısından 2. trimester en güvenli görünmektedir. Mümkün 

olduğunca ișlem kısa sürede yapılmalı, sedasyon verilecek ise en düșük etkili 

ilaç dozu kullanılmalıdır. İnfantın anestetik ve sedatif ajanlara maruziyeti genellik-

le güvenli kabul edilmekle birlikte Diazepamdan kaçınılmalıdır. Yerine Midazolam 

kullanılabilmekle birlikte, 1. trimesterda kaçınılması önerilmektedir. Propofol, 

Ketamin, Nalokson gebelik kategorisi B olarak bilinmektedir. Hasta ișlem 

esnasında, vena kava inferior ve aortaya bası olușmaması için sol lateral veya 

sol pelvik tilt pozisyonda ișlem önerilmektedir. Laksatif olarak oral polietilen glikol 

solüsyonu, lavman olarak su bazlı enemalar güvenli görünmektedir.(1,3,18,19)

• Görüntüleme

Görüntüleme olarak öncelikle radyasyon maruziyeti olmadığından ultrasonografi 

ve manyetik rezonans yöntemleri önerilmektedir. Ultrasonografi ile kolonik 

ansları üçüncü trimesterin bașına kadar, terminal ileumu yaklașık yirminci 

gebelik haftasına kadar görüntülemek mümkündür. İlerleyen haftalarda 

büyüyen uterustan dolayı görüntü alma zorlașabilir. Manyetik rezonans görüntü-

lemede Gadolinyum kontrast maddesinden özellikle ilk trimesterde bașta olmak 

üzere tüm gebelik sürecinde kaçınılmalıdır. Bilgisayarlı tomografi önerilmemekle 

birlikte ciddi endikasyon varlığında, bașka görüntüleme alternatifi olmadığında 

çekilebilir (tek çekim radyasyon dozu <50 mGy olup fetal gelișim problemi 

izlenmesi genellikle beklenmemektedir).(1,3,5) Direkt grafiler söz konusu 

PREKONSEPSİYONEL DANIȘMANLIK 

Prekonsepsiyonel danıșmanlık verilen hastalarda anksiyete oranları azalmakta, ilaç 

kompliyansları artmakta, zararlı madde kullanımları gözden geçirilerek kesilmekte, 

gebelik esnasında hastalık alevlenmeleri ve bebek komplikasyonları azalmaktadır. 

İdeal zamanlama konsepsiyondan 6 ay öncesidir. Prekonsepsiyonel danıșmanlıkta 

yapılması gerekenler bașlıklar halinde așağıda sıralanmıștır.(1,5-7)

Q Kontrasepsiyon açısıdnan bilgi verme

Q Hastalık kalıtımı açısından bilgi verme

Q Sigara, alkol var ise narkotik ilaçların kesilmesi

Q Servikal kanser taraması ve așılarının tam olması 

Q Anemi ve vitamin eksikliğinin taranması; folik asit desteği

Q Hastalık aktivitesinin değerlendirilmesi ve konsepsiyon öncesi remisyonun elde 

edilmesi

Q Tedavide kullanılan ilaçların güvenliğinin gözden geçirilmesi

Q Hastalık monitörizasyonu ve tedavisi için bireyselleștirilmiș plan olușturulması*

Q Gebelik ve laktasyon esnasında ilaç tedavisinin devamının risk ve yararlarını 

konușmak*

 * Tedavi yönetimi kısmında detaylarına değinilmiștir.

Konsepsiyon Öncesi Kalıtım Açısından Bilgilendirme 
Gebelik istemi olmayan, aktif hastalığı veya teratojen ilaç alımı nedeni ile (metotrek-

sat gibi) gebe kalınmaması gereken durumlarda kontrasepsiyon gündeme gelir. 

Kontrasepsiyonlar arasında bariyer metodlar, oral kontraseptifler ve uzun etkili 

reversible kontraseptif araçlar (intrauterin araçlar ve kontraseptif implantlar) bulun-

maktadır. Bariyer metodlar doğru kullanım açısından risk tașıdığından en az efektif 

görünmektedir. Kombine, östrojen içeren oral kontraseptifler yüksek riskli trombo-

emboli durumlarında (venöz tromboemboli hikayesi, sigara kullanımı, aktif hastalık, 

steroid veya janus kinaz (JAK) kullanımı, yeni cerrahi geçirme) ve yapılan çalıșmada 

Crohn hastalarında cerrahi riskini arttırmasından dolayı ön planda tercih edilmeme-

si önerilir. Uzun etkili reversible kontraseptif araçlar en efektif ve güvenli görünmek-

tedir.(5,8)

Konsepsiyon Öncesi Kalıtım Açısından Bilgilendirme 
İBH hastalarının birinci derece akrabalarında %12-20 arasında değișen inflamatuar 

bağırsak hastalığı olduğu saptanmıștır.(9,10) Popülasyon bazlı çalıșmada birinci 

derece akraba etkilenimi varlığında Crohn hastalığı görülme riski 8 kat, Ülseratif 

Kolit hastalığı 4 kat arttığı izlenmiștir.(9) İkiden fazla birinci derece akraba etkilendi-

ğinde risk atıșı 57 kat olduğu belirlenmiștir.(11) Her iki ebeveynin etkilendiği popülas-

yon bazlı çalıșmada çocuklarda İBH izlenme oranı %30’lara kadar yükseldiği 

belirtilmektedir.(12)

Konsepsiyon Öncesi Servikal Kanser Taraması ve Așılar
Konsepsiyon öncesi servikal smear ile servikal kanser taraması ve rutin așılarının 

sorgulanması gerekmektedir. İmmünsupresif altındaki İBH hastalarında cansız așılar 

güvenle uygulanabilir. Canlı așılar kontraendikedir. Gebe adaylarının hepatit B ve 

pnömokok așıları güncel olmalıdır. Küçük molekül, immünmodülatör ve biyolojik 

ajan alan anne adayının Rubella imünitesi önemli olup, obstretrik ekibe MMR 

(kızamık, kızamıkçık, kabakulak) ve Varicella dahil canlı așıların immünsupresif 

tedaviye ara vermeden yapılamayacağını bildirmek gerekmektedir. Gebe adayı ve 

gebelerin grip sezonunda cansız influenza așısını yaptırması gerekmektedir. Covid 

19 așısı da gebelik ve laktasyon periodlarında önerilmektedir.(3)

Konsepsiyon Öncesi Zararlı Maddelerin Kesilmesi
Sigara, alkol, opiat, narkotik ilaçların kesilmesi gerekmektedir.(1,3,6)

Konsepsiyon Öncesi Anemi, Mikronutrient Eksikliği, 
Malnütrisyon Yönetimi
Anemi ve vitamin eksiklikleri saptanması halinde tedavi edilmeleri gerekmektedir. 

İBH hastalarında malnütrisyon sık görülmekte ve tedavi edilmediği takdirde infertilite-

ye neden olabilmektedir. İBH hastalarında mikronutrient statusu takibi yıllık, konsep-

siyon öncesi optimizasyonu ise 3-6 ay öncesinde yapılmalıdır. Folik asit suplementas-

yonunun konsepsiyondan 4 hafta önce bașlanıp, konsepsiyon sonrası 12 haftaya 

kadar devam edilmelidir. Önerilen doz 1 mg gündür. Sulfasalazin alan hastalarda 2 

mg/güne kadar çıkılması önerilmektedir. Bunun yanında demir (defisitin yerine 

konması, risk devam ediyor ise gebelikte 30-60 mg/gün devamı), B12, kalsiyum 

(kortikosteroid almakta ise 800-1000 mg/gün kalsiyıum ve 800 IU/gün vitamin D), 

vitamin D (defisit var ise günlük 2000 IU, yok ise 400IU gün) replasmanları, enerji 

ve protein desteği (+70 kcal/gün, +260 kcal/gün, +500 kcal/gün - ilk, ikinci ve 

üçüncü trimesterler için; +500 kcal/gün laktasyon dönemi için) önerilmektedir.(6)

Konsepsiyon Öncesi Aktif Hastalık Önemi
Konsepsiyonda aktif hastalık varığında doğum ilișkili kompilkasyonları artmaktadır. 

Aktif hastalık mevcudiyetinde daha fazla preterm doğum, düșük doğum ağırlığı ve 

gestasyon yașına göre küçük bebek durumları ile sonuçlanabilir. Bunun yanında 

remisyonda gebe kalanların gebelik sonlanımları, İBH olmayan gebelik sonlanımları 

ile benzer saptanmıștır. Bu nedenle gebelik öncesi remisyon durumuna ulașılması 

çok önemlidir. Tercihen gebe kalmadan en az 3-6 aylık remisyon süreci önerilmek-

tedir. Bu amaçla konsepsiyon öncesi klinik değerlendirme, biyomarker kontrolü, 

endoskopik durumun ve gerekir ise kesitsel incelemenin yapılması gerekmektedir. 

İlaç düzeyi tayini de gebelik öncesi doz optimizasyonun yapılmasına olanak 

verecektir.(1,3-7)

Konsepsiyon Öncesi İlaç Yönetimi
Gebelik öncesi İBH tedavisinde kullanılan, kesilmesi gereken, ilaçlar:(5) 

Q Tirozin kinaz inhibitörleri (Tofasitinib, Upadacitinib) 4 hafta öncesinde kesilmeli 

Q Filgotinib konsepsiyondan 4 hafta öncesinde kesilmesi

Q Ozanimod 3 ay öncesi kesilmesi

Q Etrasimod en azından 1-2 hafta önce kesilmelidir.

Bunların yanında kortikosteroidlerin dozunun azaltılması, mümkün ise kesilmesi ve 

steroidsiz tedavilerin tercih edilmesi uygundur. Konsepsiyon öncesi doz optimizasyo-

nu açısından tiopurin ve biyolojik grubu ajanların ilaç düzeyleri kontrol edilebilir.(1,7)

KADIN İBH OLGULARINDA TEDAVİNİN DÜZENLENMESİ VE ÖNERİLER

Gebelikte İlaç Kullanımının Yönetimi
Gebelik esnasında ilaç yönetimi önem arz etmektedir. 

• Metotreksat ve Talidomid
Teratojenik olduklarından gebelik esnasında kesinlikle kontraendikedir-

ler.(1,3,5,7,13)

• Jak (Janus Kinaz) İnhibitörleri (Tofacitinib, Upadacitinib, Filgotinib), 
S1P (Sfingoizn 1 Fostataz) Modülatörü (Ozanimod) 
Bu ilaçlar gebelikte verilmemesi gerekmektedir.(1,3,5,7,13)

• Kalsinörin İnhibitörleri (Siklosporin, Takrolimus)
Kanıt düzeyi düșük çalıșmalarda düșük riskli görünmektedir, veriler yetersiz 

olduğundan (çoğunlukla nakilli hastalardan elde edilmiș), kullanımlarında 

dikkatli olunmalıdır. Gebede hipertansiyon, preeklampsi, gestasyonel diyabet 

riski tașırlar. Yenidoğanlarda hiperkalemi açısından dikkatli olunmalı ve böbrek 

fonskiyon takibi yapılmalıdır.(1,13)

• Biyolojik Ajanlar (Anti-TNF Ajanlar, Anti-TNF Biobenzerler, Vedolizu-
mab, Ustekinumab, Anti-IL23 Ajanlar)
Biyolojik ajanlar immunglobulin G1 sınıfından monoklonal antikorlardır. Gebeli-

ğin erken haftalarında sadece pasif difüzyon ile önemisiz miktarda plasentadan 

geçebilirler. 13-17. haftadan sonra plasental neonatal Fc reseptörleri gelișmeye 

bașlayınca geçiș miktarları artmaktadır. İnfantların umbilikal kordlarında seviye-

leri maternal kana göre 4 kat daha fazla izlenebilir. Geçiș düzeyi biyolojiğin 

tipine (maternal/fetal oran infliximab için 2.6, adalimumab için 1.5) ve maruz 

kalma süresine bağlıdır. Yenidoğanda 12. aya kadar saptanabilirler. Bunun 

istisnası polietilen glikol içeriği bulunan Certolizaumab Pegol’dur. Bu nedenle 

plasentadan geçemez. 

Aktif hastalık ile gebe kalındığında, gebelikte aktif hastalık varlığında, konsepsi-

yon öncesi kontrolü zor hastalıkta anti-TNF ajanların, Vedolizumab ve Ustekinu-

mab’ın gebelik boyunca devam edilmeleri önerilmektedir. Bu öneri, șimdilik 

veriler kısıtlı olmasına rağmen, izlenen sonuçlar çerçevesinde Anti-TNF ajanla-

rın biyobenzerleri ve Anti-IL 23 ajanlar (Mirikizumab, Risankizumab, Guselku-

mab) için de geçerlidir. 

GEBELİK SÜRECİNDE TAKİP ÖNERİLERİ 

Takipte Kullanılan Yöntemler
Gebelik sürecinde hastalık monitörizasyonunda laboratuvar değerleri, endoskopi 

ve görüntüleme yöntemleri kullanılabilir. 

• Laboratuvar parametreleri

Gebelik esnasında laboratuvar parametrelerinde fizyolojik değișiklikler izlenebi-

lir. Bunlar arasında sedimantasyon hızında artma, CRP (C reaktif protein) 

Son verilere göre hastalık remisyonda olsa bile biyolojik ajanların, tüm gebelik 

boyunca üçüncü trimesterde dahil verilmesi önerilmektedir. Böylece olası 

hastalık relaps riski azaltılmıș olur. Ek olarak yenidoğanlarında enfeksiyon 

riskinin artmadığı, erken çocukluk döneminde gelișme geriliği veya malignite 

gelișimi izlenmemiștir.

Üçüncü trimesterdeki son anti-TNF dozu, fetal maruziyeti azaltmak için, doğum 

tarihine göre ayarlanmalıdır. Her 8 haftada verilen ajan, 7-9 haftada verilmesi 

ayarlanarak, son dozu 31-33. haftalarda verilebilir. 4 haftada bir verilen 

anti-TNF ajanı her 3-5 haftada bir verilerek, son dozu 35-37. haftalarda 

verilebilir. 1-2 haftada bir verilen anti-TNF ajanın, her 1-3 haftada bir verilerek, 

son doz 37-39. haftalarda verilebilir. Üçüncü trimester öncesi hasta isteği ile 

kesilmek istenir ise, hastalığın uzun süreli remisyonda olmasına dikkat edilir 

ve doğum sonrası kısa sürede tekrar bașlamak gerekir.(1,3,5,13)

• Antibiyotikler
Gebelik esnasında perianal hastalık, abdominal sepsis ve poșit durumlarında 

metronidazol ve ciprofloksasin kullanılabilir. Çocuklarda artropati riski nedeni ile, 

özellikle ilk trimesterde ciprofloksasinden mümkün ise kaçınılmalıdır. Metronida-

zol de mümkün ise laktasyon evresinde verilmemelidir.(1,5)

Gebelik ve laktasyon sürecinde kullanılabilecek ve kontraendike olan İBH ilaçları 

tablo 1’de özetlenmiștir. 

• Gebelik Sürecinde Hastalık Alevlenmesinde İlaç Tercihi
Gebelik sürecinde izlenen hastalık alevlenmelerine, gastroenterog, kadın 

doğumcu ve genel cerrahı içeren ekip ile multidisipliner șekilde yaklașılmalıdır. 

Tedaviye atağın ağırlığına ve gestasyon yașına göre karar verilmelidir. Tedavide 

gebe olmayan hastalardaki kılavuz önerilerine uyularak 5-asa preparatları, 

kortikosteroidler, anti-TNF ajanlar, Siklosporin, Vedolizumab ve Ustekinumab 

kullanılabilir. Jak inhibitörleri, S1P modülatörleri kullanılmamalıdır. Tiopurinler 

yavaș etki etmesinden ve advers olaylara neden olabileceklerinden dolayı 

denovo olarak kullanılmamalıdırlar. 37 haftayı geçen gebeliklerde, medikal 

tedavi öncesi doğum yapılması da gündeme gelebilir.(1,5,13)

olduğunda yine alınan radyasyon dozu, zararlı olabilecek dozun çok altındadır. 

Bu nedenle mutlak endike oldukları durumda, bașka alternatif görüntüleme 

yöntemi de mevcut değil iken, hastaya detaylı bilgi verilerek ve onamı alınarak 

çekilebilirler.(20)

Remisyondaki Hasta İçin Öneriler
Hastalık remisyonda ise her trimesterde gastroenteroloji viziti önerilir. Her trimester-

de tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, albümin, crp ve kadın doğumcunun 

istediği tetkikler yapılmalıdır. Rutin endoskopi ve görüntüleme önerilmemektedir. 

Amerikan gastroenteroloji koleji aktif hastalık açısındanan her trimesterde fekal 

kalprotektin bakılmasını önermektedir.(3,7)

Aktif Hastalık Evresindeki Hasta İçin Öneriler
Hastalık aktif ise enfektif ajan açısından dıșkı testleri ve fekal kalprotektin öneril-

mektedir. Tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, albümin, crp seviyeleri 

görülmelidir. Biyolojik veya tiopurin kullananlarda eğer mümkün ise ilaç düzeyleri 

belirlenmelidir. Görüntülemede öncelikle ultrasonografi ve manyetik rezonans tercih 

edilmelidir. Endikasyon mevcut ise bilgisayarlı tomografi çekilebilir. Gereklilik 

halinde endoskopi yapılabilir. Ayaktan takip edilen hastalarda remisyon izlenene 

kadar, hastaya iki haftada bir gastroenteroloji viziti önerilmektedir. Cerrahi endike 

olduğu durumlarda (medikal tedaviye cevap vermeyen kolit, bağırsak obstrüksiyo-

nu...) gebelik trimesterine bakılmaksızın gerçekleștirilmelidir.(3,5,7)

Tromboembolik Durum Monitörizasyonu Ve Yönetimi
Gebelik ve inflamatuar bağırsak hastalığı tromboembolik hadiseleri arttırmaktadır-

lar. Özellikle aktif hastalık durumunda, gebelik öncesi ve gebelik esnasında venöz 

tromboemboli (VTE) risk değerlendirilmesi yapılmalıdır. Venöz tromboemboli açısın-

dan risk faktörleri varlığında, hastalık aktiflenmesi nedenli hastane yatıșı yapılanlar-

da, sezaryen olanlarda düșük molekül ağırlıklı heparin ile tromboemboli profilaksisi 

önerilmektedir. Antikoagülasyon totalde ortalama 3 ay, postpartum en az 6 hafta 

daha devam edilmelidir. Bunun yanında 2025 yılında yayınlanan Global Consensus 

önerisi 12-16 haftalarda düșük doz aspirin bașlanması lehinedir.(1,5,7)

Doğum Biçimi Önerileri
Doğum șekline öncelikle kadın doğum hekimleri, kendi değerlendirmelerine göre 

karar vermelidirler. Doğum șeklinin (vajinal veya sezaryen) perianal hastalık gelișimi 

veya kötüleșmesi, anal sfinkter hasarı olușumu açısından belirgin önemi olmadığı 

belirtilmektedir. Ancak aktif perianal hastalık, öncesinde rektovajinal fistlül varlığı, 

restoratif proktokolektomi, ileo-anal poș geçmiși olan hastalarda gastroenteroloğu, 

kadın doğum hekimini, İBH cerrahını içeren multidisipliner değerlendirme ile hasta 

bazlı değerlendirme yapılarak, doğum șekli olarak sezaryen önerilebilir.(1,3,5)

POSTPARTUM VE LAKTASYON DÖNEMİNDE ÖNERİLER

• Postpartum Hastalık Alevlenme Riski

Hastalığının postpartum alevlenme ihtimali Crohn hastalığından ziyade Ülseratif 

Kolitte ön plana çıkmaktadır. Alevlenme açısından risk faktörleri arasında 

konsepsiyon öncesi ve gebelik süresince aktif hastalık varlığı, gebelik süresince 

tedavi de-eskalasyonu, 3. trimesterde biyolojik tedavinin kesilmesi ve komplike 

Crohn hastalığı (strikturan veya penetran davranıșlı) yer almaktadır.(1)

• Postpartum İlaç Yönetimi

Tüm gebelik boyunca verilen biyolojik ajanlar, kontraendikasyon yok ise (aktif 

enfeksiyon, advers olay...) postpartum dönemde de kesilmeden devam edilme-

lidir. Gebelik esnasında kesildi ise de (hasta seçimi, iyi kontrollü hastalık neden-

li), postpartum mümkün olan en kısa sürede tekrar bașlanmalıdır. Önerilen 

süreler: vajinal doğumdan 24 saat, sezaryenden 48 saat sonra. Aynı ajan ile 

devam ve re-indüksiyon açısından vaka bazlı, klinik koșullar baz alınarak (ilaç 

tatil süresi, hastalık aktivitesi, konkomitan immünmodülatör varlığı, biyolojik 

ajanın tipi) karar verilmelidir. Bunun yanında laktasyonun en az 6 ay, tercihen 

12 hafta sürdürülmesi önerilmektedir.(1,3,21,22).

• Yenidoğan Așılama Önerileri

Yenidoğan dönemindeki cansız așılar, ulusal kılavuzların rehberliğinde, güvenli 

șekilde uygulanabilir. Biyolojik ajan ile tedavi altındaki neonatallere canlı așılar 

6-12 ay (tercihen 12 ay) veya biyolojiğin kanda saptanmaması durumuna kadar 

yenidoğanlarda diyare yapabilmektedirler. Bu durumda doz ayarlanması veya 

ilaca ara verilmesi önerilir. Kortikosteroidler sütte düșük miktarda saptanmakta-

dır. Uzun süre, yüksek doz verilmek istenildiğinde yenidoğan maruziyetini 

azaltmak için, emzirmenin, verilen dozdan 4 saat sonra yapılması önerilebilir. 

Azatiopurin ve merkaptopurin de sütte çok düșük miktarlarda saptanmıș olup 

düșük riskli gruptadırlar. Sütte sekrete edilen immünglobulinler ağıırlıklı İgA 

tipinde olmalarından dolayı, İgG tipinde olan biyolojik ajanlar sütte az miktarda 

ekskrete edilemktedir. Sütte, biyolojik ajanların konsantrasyon pik seviyesi, anne 

kanındaki seviyenin %1’inden daha azdır. Bu konsantrasyon ilaçların anne sütüne 

geçmesi için önerilen %10’luk cut-off değerinin oldukça altındadır. Bu nedenle 

düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedirler. Metotreksat laktasyonda 

kontraendike, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri için veri düzeyi yeterli olmayıp, 

emzirmeden kaçınılması önerilmektedir. İBH ilaçların laktasyon dönemindeki 

kullanım önerileri yukarıda verilen tablo 1 de özetlenmiștir.(1,3,21,25) 

Emzirme ve hastalık aktivitesi arasındaki ilișki değerlendirildiğinde emzirmenin 

hastalık aktivitesi üzerine bir etkisi olmadığı yönündedir. Emzirme ve İBH 

gelișimi arasındaki ilișki açısından yorum yapmak için yeterli veri yoktur.(1,5)

Erkek İBH Olgularının Değerlendirilmesi Ve Tedavisinin Düzenlenmesi
 Erkek olgularda fertilite açısından hastalıklarının remisyonda olması ve malnütris-

yonda olmamaları önerilmektedir. Tedavide kullanılan ajanlar genel olarak güvenli-

dir. Sulfasalazin sperm anormalliklerine (düșük spermatozoa sayısı ve sperm 

motilitesi, oligospermi) neden olabileceğinden, ortalama 3 ay öncesinden (sperma-

togenez yarı ömrü) kesilmesi veya mesalazine değiștirilmesi tavsiye edilmektedir. 

Ftalat içeren mesalazin preparatları da sperm kalitesinde azalma yarattığından 

değiștirilmelidirler. Metotrekasat kullanımında son yayınlarda belirgin yan etki 

izlenmemesine rağmen, infertilite (sperm hasarı) ve paternal teratojenite açısından 

kanıt düzeyi yüksek çalıșmalar elde edilinceye kadar, ideali prekonsepsiyondan 

ideali 3 ay önce, en az 1 ay öncesinde kesilmesi önerilmektedir. Cerrahi planlanan 

hastalarda (özellikle restoratif poktokolektomi), erektil disfonksiyon, retrograd 

ejekulasyon ihtimalini azaltmak üzere laparoskopik yöntem seçilmelidir.(1,13,26-30)• Laktasyon Döneminde Öneriler

Gebelik süresince düșük riskli kabul edilen ilaçlar, genel olarak bu evrede de 

düșük risklidir. Aminosalisilatlar güvenli olarak kabul edilmektedir. Seyrek olarak 

yapılmamalıdır.(1) Ülkemizde doğum sonrası ilk 12 ayda yapılan canlı așılar 

içinde Tuberküloz (BCG așısı, 2. ayın sonu), oral polio (6. ayın sonu), kombine 

kızamık, kızamıkçık, kabakulak (MMR așısı, 12. ayın sonu) ve suçiçeği (12. ayın 

sonu) bulunmaktadır. Așılama takvimine göre, gebelikte biyolojik ajan alan 

anneden doğan bebeklerde, aralarında en riskli ve ertelenmesi gereken BCG 

așısıdır.(23) Canlı Rotavirüs așısı ülkemizde zorunlu ve ücretsiz așılar arasından 

bulunmamaktadır. İlk 12 ayda 2 veya 3 doz șeklinde yapılmaktadır. Canlı așı 

olmasına rağmen elde edilen verilere göre endikasyon varlığında yapılması 

güvenli görünmektedir.(5,24) Çocukluk çağı așılama șeması Tablo 2’de verilmiștir. 
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FERTİL DÖNEMDE AİLE DANIȘMANLIĞI

İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH) genellikle hastaların üreme çağında gözlenir. 

Tüm gebelikler planlı șekilde olușmadığından, doğurganlık çağındaki her İBH 

hastasına gebelik öncesi aile danıșmanlığı yapılması önerilmektedir. Yapılan geniș 

kapsamlı çalıșmalarda hastaların nerdeyse yarısının gebelik hakkındaki bilgilerinin 

çok fakir olduğu saptanmıștır. Bu danıșmanlığın amacı ebeveyn kaygılarının (hastalık 

kalıtımı, ilaç yan etkileri, ilaç kullanımının gerekliliği...) giderilmesi, hastalığın remis-

yonu hedeflendiği detaylı anlatılır, anemi ve diğer vitamin eksiklikleri giderilir, uygun 

nutrisyonel durum sağlanır ve olası zararlı ve teratojenik ilaçlar kesilir.(1,2)

İBH hastalarında seksüel fonksiyon ve fertilite birçok faktöre bağlı, belirgin oranda 

etkilenebilmektedir. Seksüel disfonksiyon hastalığın aktivitesine (aktif enflamasyon, 

halsizlik, diskomfort, perianal hastalık, kötü görünüș korkusu), depresyon varlığına, 

ilaçlara (kortikosteroid örneğinde kilo alımı, akne, hipertrikoz; metoreksat, sulfasa-

lazin örneklerinde erektil disfonksiyon) ve ameliyat nedenli (otonom sinir yaralan-

malarının sonucu olușan erektil disfonksiyon) olușabilir. 

Fertilite de hastalık aktivitesi, kullanılan ilaçlar ve cerrahi tedavilerden etkilenebil-

mektedir. Her iki cinsiyette de aktif hastalık durumunda fertilitede azalma izlenebil-

mektedir. İlaçların çoğunluğu güvenli olmakla birlikte, sulfasalazinin oligospermi 

ve astenozospermiye neden olarak infertilite yapabildiği bilinemektedir. Kadınlarda 

over rezervi azlığı yanında (özellikle 30 yaș üstü ve aktif hastalık durumlarında), 

pelvik cerrahiler sonrası da [ileal poș anal anastomoz (İPAA)] fertilite ve doğurgan-

lıkta azalma izlenebilmektedir.

İnfertilite yanında, İBH’lı hastaların 1/3 oranına ulașan gönüllü çocuk yapmama 

durumu mevcuttur (İnfertilite tanımı, 6 ayı așan hamile kalamama durumunu 

ifade edip, araștırılması önerilmektedir; 40 yaș üstü hastalarda ise bu süre 4 

aydır).(1,3-5) 

• 5-Aminosalisilat Preparatları (5-ASA)
Q Sulfasalazin

5-ASA preparatları plasentayı geçebilmelerine rağmen, fetal advers olaya 

neden olmazlar. Gebelikte kullanımı güvenli kabul edilmektedirler. Sulfasalazin 

içeriğindeki sulfapiridin bileșiği folat metabolizmasını bozduğundan dolayı 

(dihidrofolat redüktaz inhibisyonu ile folat sentezini engeller) tedaviye eșzamanlı 

3 ay öncesinden bașlanmak șartı ile 2 mg/gün folat desteği önerilmektedir. 

Malabsorpsiyon, yaygın ince bağırsak tutulumu ve aile hikayesinde nöral tüp 

defekti olanlarda 5 mg/gün önerilmektedir.(5,13,14)

Q Mesalazin

Düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedir. Bunun yanında dibutil ftalat 

kaplama içeren aminosalisilatlar bebekte ürogenital malformasyona neden 

olabileceğinden, bu kaplamayı içermeyen farklı aminosalisilat ile değiștirilmeli-

dir. Ülkemizde mesalazin içeren preparatlar dibutik ftalat kaplama içermedikle-

rinden güvenle kullanılabilirler.(1,14)

• Kortikosteroidler
Hastalık atağının remisyon indüksiyonunda kısa süreli kullanımlarında düșük 

risk olarak kabul edilmektedirler. Yine de maternal ve fetal komplikasyonlar 

açısından dikkatli olunmalıdır. Maternal olarak hipertansiyon, diyabet, preek-

lampsi riski; fetal açıdan birinci trimesterde orofarengeal malformasyon, son 

trimesterde preterm, düșük ağırlıklı doğum ve intrauterin gelișme geriliği riski 

tașırlar. İkinci ve üçüncü trimesterde kullanıldıklarında infantlarda ciddi enfeksi-

yon ihtimalini de arttırmaktadırlar.(1,3)

• Tiopürinler
Gebelik esnasında düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedirler. Hasta 

monoterapi altında gebe kaldı ise tiopurinler devam edilir. Biyolojik ajan ile dual 

kullanımlarda tiopuriler, devam edilmeleri önerilir. Kesilmek istenmesi durumun-

da hastalığın uzun süreli remisyonda olmasına dikkat edilir. Bu durumda 

anti-TNF ilaç düzeyinin ölçülmesi karar vermede yararlı olacaktır. Gebelik 

esnasında izlenebilecek idiosenkrazik yan etkilerinden, yavaș bașlangıçlı 

etkilerinden dolayı denovo tiopurin bașlanması önerilmemektedir.(1,5)

düzeyinde yükselme, hemoglobin ve albümin değerlerinde düșme bulunmakta-

dır. CRP düzeyi gebelikte nispeten stabil gitse de, normale göre yüksek seyret-

mektedir. Bu nedenle hastalık aktivitesini doğru yansıtmayabilirler. Bu paramet-

relerin takipteki değișim trendleri aktivasyonu gösterme açısından daha değerli-

dir. Bunun yanında Fekal Kalprotektin gebelikte nispeten etkilenmemektedir ve 

güvenle kullanılabilir.(3,16,17)

• Endoskopi

Gebelikte endoskopi belirli durumlar dıșında (plasental abrupsiyon, yakın doğum, 

rüptüre membranlar, kontrolsüz eklampsi) genellikle güvenli olarak kabul 

edilmektedir. Ancak olușabilecek komplikasyonlar nedenli güçlü endikasyon 

varlığında yapılmalıdır. Öncelikle sedasyonsuz fleksible sigmoidoskopi 

önerilmekle birlikte, endikasyon mevcut ise pankolonoskopi de yapılabilir. İșlem 

zamanlaması açısından 2. trimester en güvenli görünmektedir. Mümkün 

olduğunca ișlem kısa sürede yapılmalı, sedasyon verilecek ise en düșük etkili 

ilaç dozu kullanılmalıdır. İnfantın anestetik ve sedatif ajanlara maruziyeti genellik-

le güvenli kabul edilmekle birlikte Diazepamdan kaçınılmalıdır. Yerine Midazolam 

kullanılabilmekle birlikte, 1. trimesterda kaçınılması önerilmektedir. Propofol, 

Ketamin, Nalokson gebelik kategorisi B olarak bilinmektedir. Hasta ișlem 

esnasında, vena kava inferior ve aortaya bası olușmaması için sol lateral veya 

sol pelvik tilt pozisyonda ișlem önerilmektedir. Laksatif olarak oral polietilen glikol 

solüsyonu, lavman olarak su bazlı enemalar güvenli görünmektedir.(1,3,18,19)

• Görüntüleme

Görüntüleme olarak öncelikle radyasyon maruziyeti olmadığından ultrasonografi 

ve manyetik rezonans yöntemleri önerilmektedir. Ultrasonografi ile kolonik 

ansları üçüncü trimesterin bașına kadar, terminal ileumu yaklașık yirminci 

gebelik haftasına kadar görüntülemek mümkündür. İlerleyen haftalarda 

büyüyen uterustan dolayı görüntü alma zorlașabilir. Manyetik rezonans görüntü-

lemede Gadolinyum kontrast maddesinden özellikle ilk trimesterde bașta olmak 

üzere tüm gebelik sürecinde kaçınılmalıdır. Bilgisayarlı tomografi önerilmemekle 

birlikte ciddi endikasyon varlığında, bașka görüntüleme alternatifi olmadığında 

çekilebilir (tek çekim radyasyon dozu <50 mGy olup fetal gelișim problemi 

izlenmesi genellikle beklenmemektedir).(1,3,5) Direkt grafiler söz konusu 

PREKONSEPSİYONEL DANIȘMANLIK 

Prekonsepsiyonel danıșmanlık verilen hastalarda anksiyete oranları azalmakta, ilaç 

kompliyansları artmakta, zararlı madde kullanımları gözden geçirilerek kesilmekte, 

gebelik esnasında hastalık alevlenmeleri ve bebek komplikasyonları azalmaktadır. 

İdeal zamanlama konsepsiyondan 6 ay öncesidir. Prekonsepsiyonel danıșmanlıkta 

yapılması gerekenler bașlıklar halinde așağıda sıralanmıștır.(1,5-7)

Q Kontrasepsiyon açısıdnan bilgi verme

Q Hastalık kalıtımı açısından bilgi verme

Q Sigara, alkol var ise narkotik ilaçların kesilmesi

Q Servikal kanser taraması ve așılarının tam olması 

Q Anemi ve vitamin eksikliğinin taranması; folik asit desteği

Q Hastalık aktivitesinin değerlendirilmesi ve konsepsiyon öncesi remisyonun elde 

edilmesi

Q Tedavide kullanılan ilaçların güvenliğinin gözden geçirilmesi

Q Hastalık monitörizasyonu ve tedavisi için bireyselleștirilmiș plan olușturulması*

Q Gebelik ve laktasyon esnasında ilaç tedavisinin devamının risk ve yararlarını 

konușmak*

 * Tedavi yönetimi kısmında detaylarına değinilmiștir.

Konsepsiyon Öncesi Kalıtım Açısından Bilgilendirme 
Gebelik istemi olmayan, aktif hastalığı veya teratojen ilaç alımı nedeni ile (metotrek-

sat gibi) gebe kalınmaması gereken durumlarda kontrasepsiyon gündeme gelir. 

Kontrasepsiyonlar arasında bariyer metodlar, oral kontraseptifler ve uzun etkili 

reversible kontraseptif araçlar (intrauterin araçlar ve kontraseptif implantlar) bulun-

maktadır. Bariyer metodlar doğru kullanım açısından risk tașıdığından en az efektif 

görünmektedir. Kombine, östrojen içeren oral kontraseptifler yüksek riskli trombo-

emboli durumlarında (venöz tromboemboli hikayesi, sigara kullanımı, aktif hastalık, 

steroid veya janus kinaz (JAK) kullanımı, yeni cerrahi geçirme) ve yapılan çalıșmada 

Crohn hastalarında cerrahi riskini arttırmasından dolayı ön planda tercih edilmeme-

si önerilir. Uzun etkili reversible kontraseptif araçlar en efektif ve güvenli görünmek-

tedir.(5,8)

Konsepsiyon Öncesi Kalıtım Açısından Bilgilendirme 
İBH hastalarının birinci derece akrabalarında %12-20 arasında değișen inflamatuar 

bağırsak hastalığı olduğu saptanmıștır.(9,10) Popülasyon bazlı çalıșmada birinci 

derece akraba etkilenimi varlığında Crohn hastalığı görülme riski 8 kat, Ülseratif 

Kolit hastalığı 4 kat arttığı izlenmiștir.(9) İkiden fazla birinci derece akraba etkilendi-

ğinde risk atıșı 57 kat olduğu belirlenmiștir.(11) Her iki ebeveynin etkilendiği popülas-

yon bazlı çalıșmada çocuklarda İBH izlenme oranı %30’lara kadar yükseldiği 

belirtilmektedir.(12)

Konsepsiyon Öncesi Servikal Kanser Taraması ve Așılar
Konsepsiyon öncesi servikal smear ile servikal kanser taraması ve rutin așılarının 

sorgulanması gerekmektedir. İmmünsupresif altındaki İBH hastalarında cansız așılar 

güvenle uygulanabilir. Canlı așılar kontraendikedir. Gebe adaylarının hepatit B ve 

pnömokok așıları güncel olmalıdır. Küçük molekül, immünmodülatör ve biyolojik 

ajan alan anne adayının Rubella imünitesi önemli olup, obstretrik ekibe MMR 

(kızamık, kızamıkçık, kabakulak) ve Varicella dahil canlı așıların immünsupresif 

tedaviye ara vermeden yapılamayacağını bildirmek gerekmektedir. Gebe adayı ve 

gebelerin grip sezonunda cansız influenza așısını yaptırması gerekmektedir. Covid 

19 așısı da gebelik ve laktasyon periodlarında önerilmektedir.(3)

Konsepsiyon Öncesi Zararlı Maddelerin Kesilmesi
Sigara, alkol, opiat, narkotik ilaçların kesilmesi gerekmektedir.(1,3,6)

Konsepsiyon Öncesi Anemi, Mikronutrient Eksikliği, 
Malnütrisyon Yönetimi
Anemi ve vitamin eksiklikleri saptanması halinde tedavi edilmeleri gerekmektedir. 

İBH hastalarında malnütrisyon sık görülmekte ve tedavi edilmediği takdirde infertilite-

ye neden olabilmektedir. İBH hastalarında mikronutrient statusu takibi yıllık, konsep-

siyon öncesi optimizasyonu ise 3-6 ay öncesinde yapılmalıdır. Folik asit suplementas-

yonunun konsepsiyondan 4 hafta önce bașlanıp, konsepsiyon sonrası 12 haftaya 

kadar devam edilmelidir. Önerilen doz 1 mg gündür. Sulfasalazin alan hastalarda 2 

mg/güne kadar çıkılması önerilmektedir. Bunun yanında demir (defisitin yerine 

konması, risk devam ediyor ise gebelikte 30-60 mg/gün devamı), B12, kalsiyum 

(kortikosteroid almakta ise 800-1000 mg/gün kalsiyıum ve 800 IU/gün vitamin D), 

vitamin D (defisit var ise günlük 2000 IU, yok ise 400IU gün) replasmanları, enerji 

ve protein desteği (+70 kcal/gün, +260 kcal/gün, +500 kcal/gün - ilk, ikinci ve 

üçüncü trimesterler için; +500 kcal/gün laktasyon dönemi için) önerilmektedir.(6)

Konsepsiyon Öncesi Aktif Hastalık Önemi
Konsepsiyonda aktif hastalık varığında doğum ilișkili kompilkasyonları artmaktadır. 

Aktif hastalık mevcudiyetinde daha fazla preterm doğum, düșük doğum ağırlığı ve 

gestasyon yașına göre küçük bebek durumları ile sonuçlanabilir. Bunun yanında 

remisyonda gebe kalanların gebelik sonlanımları, İBH olmayan gebelik sonlanımları 

ile benzer saptanmıștır. Bu nedenle gebelik öncesi remisyon durumuna ulașılması 

çok önemlidir. Tercihen gebe kalmadan en az 3-6 aylık remisyon süreci önerilmek-

tedir. Bu amaçla konsepsiyon öncesi klinik değerlendirme, biyomarker kontrolü, 

endoskopik durumun ve gerekir ise kesitsel incelemenin yapılması gerekmektedir. 

İlaç düzeyi tayini de gebelik öncesi doz optimizasyonun yapılmasına olanak 

verecektir.(1,3-7)

Konsepsiyon Öncesi İlaç Yönetimi
Gebelik öncesi İBH tedavisinde kullanılan, kesilmesi gereken, ilaçlar:(5) 

Q Tirozin kinaz inhibitörleri (Tofasitinib, Upadacitinib) 4 hafta öncesinde kesilmeli 

Q Filgotinib konsepsiyondan 4 hafta öncesinde kesilmesi

Q Ozanimod 3 ay öncesi kesilmesi

Q Etrasimod en azından 1-2 hafta önce kesilmelidir.

Bunların yanında kortikosteroidlerin dozunun azaltılması, mümkün ise kesilmesi ve 

steroidsiz tedavilerin tercih edilmesi uygundur. Konsepsiyon öncesi doz optimizasyo-

nu açısından tiopurin ve biyolojik grubu ajanların ilaç düzeyleri kontrol edilebilir.(1,7)

KADIN İBH OLGULARINDA TEDAVİNİN DÜZENLENMESİ VE ÖNERİLER

Gebelikte İlaç Kullanımının Yönetimi
Gebelik esnasında ilaç yönetimi önem arz etmektedir. 

FERTİL DÖNEMDEKİ İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK 
HASTALARININ DEĞERLENDİRİLMESİ
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• Metotreksat ve Talidomid
Teratojenik olduklarından gebelik esnasında kesinlikle kontraendikedir-

ler.(1,3,5,7,13)

• Jak (Janus Kinaz) İnhibitörleri (Tofacitinib, Upadacitinib, Filgotinib), 
S1P (Sfingoizn 1 Fostataz) Modülatörü (Ozanimod) 
Bu ilaçlar gebelikte verilmemesi gerekmektedir.(1,3,5,7,13)

• Kalsinörin İnhibitörleri (Siklosporin, Takrolimus)
Kanıt düzeyi düșük çalıșmalarda düșük riskli görünmektedir, veriler yetersiz 

olduğundan (çoğunlukla nakilli hastalardan elde edilmiș), kullanımlarında 

dikkatli olunmalıdır. Gebede hipertansiyon, preeklampsi, gestasyonel diyabet 

riski tașırlar. Yenidoğanlarda hiperkalemi açısından dikkatli olunmalı ve böbrek 

fonskiyon takibi yapılmalıdır.(1,13)

• Biyolojik Ajanlar (Anti-TNF Ajanlar, Anti-TNF Biobenzerler, Vedolizu-
mab, Ustekinumab, Anti-IL23 Ajanlar)
Biyolojik ajanlar immunglobulin G1 sınıfından monoklonal antikorlardır. Gebeli-

ğin erken haftalarında sadece pasif difüzyon ile önemisiz miktarda plasentadan 

geçebilirler. 13-17. haftadan sonra plasental neonatal Fc reseptörleri gelișmeye 

bașlayınca geçiș miktarları artmaktadır. İnfantların umbilikal kordlarında seviye-

leri maternal kana göre 4 kat daha fazla izlenebilir. Geçiș düzeyi biyolojiğin 

tipine (maternal/fetal oran infliximab için 2.6, adalimumab için 1.5) ve maruz 

kalma süresine bağlıdır. Yenidoğanda 12. aya kadar saptanabilirler. Bunun 

istisnası polietilen glikol içeriği bulunan Certolizaumab Pegol’dur. Bu nedenle 

plasentadan geçemez. 

Aktif hastalık ile gebe kalındığında, gebelikte aktif hastalık varlığında, konsepsi-

yon öncesi kontrolü zor hastalıkta anti-TNF ajanların, Vedolizumab ve Ustekinu-

mab’ın gebelik boyunca devam edilmeleri önerilmektedir. Bu öneri, șimdilik 

veriler kısıtlı olmasına rağmen, izlenen sonuçlar çerçevesinde Anti-TNF ajanla-

rın biyobenzerleri ve Anti-IL 23 ajanlar (Mirikizumab, Risankizumab, Guselku-

mab) için de geçerlidir. 

GEBELİK SÜRECİNDE TAKİP ÖNERİLERİ 

Takipte Kullanılan Yöntemler
Gebelik sürecinde hastalık monitörizasyonunda laboratuvar değerleri, endoskopi 

ve görüntüleme yöntemleri kullanılabilir. 

• Laboratuvar parametreleri

Gebelik esnasında laboratuvar parametrelerinde fizyolojik değișiklikler izlenebi-

lir. Bunlar arasında sedimantasyon hızında artma, CRP (C reaktif protein) 

Son verilere göre hastalık remisyonda olsa bile biyolojik ajanların, tüm gebelik 

boyunca üçüncü trimesterde dahil verilmesi önerilmektedir. Böylece olası 

hastalık relaps riski azaltılmıș olur. Ek olarak yenidoğanlarında enfeksiyon 

riskinin artmadığı, erken çocukluk döneminde gelișme geriliği veya malignite 

gelișimi izlenmemiștir.

Üçüncü trimesterdeki son anti-TNF dozu, fetal maruziyeti azaltmak için, doğum 

tarihine göre ayarlanmalıdır. Her 8 haftada verilen ajan, 7-9 haftada verilmesi 

ayarlanarak, son dozu 31-33. haftalarda verilebilir. 4 haftada bir verilen 

anti-TNF ajanı her 3-5 haftada bir verilerek, son dozu 35-37. haftalarda 

verilebilir. 1-2 haftada bir verilen anti-TNF ajanın, her 1-3 haftada bir verilerek, 

son doz 37-39. haftalarda verilebilir. Üçüncü trimester öncesi hasta isteği ile 

kesilmek istenir ise, hastalığın uzun süreli remisyonda olmasına dikkat edilir 

ve doğum sonrası kısa sürede tekrar bașlamak gerekir.(1,3,5,13)

• Antibiyotikler
Gebelik esnasında perianal hastalık, abdominal sepsis ve poșit durumlarında 

metronidazol ve ciprofloksasin kullanılabilir. Çocuklarda artropati riski nedeni ile, 

özellikle ilk trimesterde ciprofloksasinden mümkün ise kaçınılmalıdır. Metronida-

zol de mümkün ise laktasyon evresinde verilmemelidir.(1,5)

Gebelik ve laktasyon sürecinde kullanılabilecek ve kontraendike olan İBH ilaçları 

tablo 1’de özetlenmiștir. 

• Gebelik Sürecinde Hastalık Alevlenmesinde İlaç Tercihi
Gebelik sürecinde izlenen hastalık alevlenmelerine, gastroenterog, kadın 

doğumcu ve genel cerrahı içeren ekip ile multidisipliner șekilde yaklașılmalıdır. 

Tedaviye atağın ağırlığına ve gestasyon yașına göre karar verilmelidir. Tedavide 

gebe olmayan hastalardaki kılavuz önerilerine uyularak 5-asa preparatları, 

kortikosteroidler, anti-TNF ajanlar, Siklosporin, Vedolizumab ve Ustekinumab 

kullanılabilir. Jak inhibitörleri, S1P modülatörleri kullanılmamalıdır. Tiopurinler 

yavaș etki etmesinden ve advers olaylara neden olabileceklerinden dolayı 

denovo olarak kullanılmamalıdırlar. 37 haftayı geçen gebeliklerde, medikal 

tedavi öncesi doğum yapılması da gündeme gelebilir.(1,5,13)

olduğunda yine alınan radyasyon dozu, zararlı olabilecek dozun çok altındadır. 

Bu nedenle mutlak endike oldukları durumda, bașka alternatif görüntüleme 

yöntemi de mevcut değil iken, hastaya detaylı bilgi verilerek ve onamı alınarak 

çekilebilirler.(20)

Remisyondaki Hasta İçin Öneriler
Hastalık remisyonda ise her trimesterde gastroenteroloji viziti önerilir. Her trimester-

de tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, albümin, crp ve kadın doğumcunun 

istediği tetkikler yapılmalıdır. Rutin endoskopi ve görüntüleme önerilmemektedir. 

Amerikan gastroenteroloji koleji aktif hastalık açısındanan her trimesterde fekal 

kalprotektin bakılmasını önermektedir.(3,7)

Aktif Hastalık Evresindeki Hasta İçin Öneriler
Hastalık aktif ise enfektif ajan açısından dıșkı testleri ve fekal kalprotektin öneril-

mektedir. Tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, albümin, crp seviyeleri 

görülmelidir. Biyolojik veya tiopurin kullananlarda eğer mümkün ise ilaç düzeyleri 

belirlenmelidir. Görüntülemede öncelikle ultrasonografi ve manyetik rezonans tercih 

edilmelidir. Endikasyon mevcut ise bilgisayarlı tomografi çekilebilir. Gereklilik 

halinde endoskopi yapılabilir. Ayaktan takip edilen hastalarda remisyon izlenene 

kadar, hastaya iki haftada bir gastroenteroloji viziti önerilmektedir. Cerrahi endike 

olduğu durumlarda (medikal tedaviye cevap vermeyen kolit, bağırsak obstrüksiyo-

nu...) gebelik trimesterine bakılmaksızın gerçekleștirilmelidir.(3,5,7)

Tromboembolik Durum Monitörizasyonu Ve Yönetimi
Gebelik ve inflamatuar bağırsak hastalığı tromboembolik hadiseleri arttırmaktadır-

lar. Özellikle aktif hastalık durumunda, gebelik öncesi ve gebelik esnasında venöz 

tromboemboli (VTE) risk değerlendirilmesi yapılmalıdır. Venöz tromboemboli açısın-

dan risk faktörleri varlığında, hastalık aktiflenmesi nedenli hastane yatıșı yapılanlar-

da, sezaryen olanlarda düșük molekül ağırlıklı heparin ile tromboemboli profilaksisi 

önerilmektedir. Antikoagülasyon totalde ortalama 3 ay, postpartum en az 6 hafta 

daha devam edilmelidir. Bunun yanında 2025 yılında yayınlanan Global Consensus 

önerisi 12-16 haftalarda düșük doz aspirin bașlanması lehinedir.(1,5,7)

Doğum Biçimi Önerileri
Doğum șekline öncelikle kadın doğum hekimleri, kendi değerlendirmelerine göre 

karar vermelidirler. Doğum șeklinin (vajinal veya sezaryen) perianal hastalık gelișimi 

veya kötüleșmesi, anal sfinkter hasarı olușumu açısından belirgin önemi olmadığı 

belirtilmektedir. Ancak aktif perianal hastalık, öncesinde rektovajinal fistlül varlığı, 

restoratif proktokolektomi, ileo-anal poș geçmiși olan hastalarda gastroenteroloğu, 

kadın doğum hekimini, İBH cerrahını içeren multidisipliner değerlendirme ile hasta 

bazlı değerlendirme yapılarak, doğum șekli olarak sezaryen önerilebilir.(1,3,5)

POSTPARTUM VE LAKTASYON DÖNEMİNDE ÖNERİLER

• Postpartum Hastalık Alevlenme Riski

Hastalığının postpartum alevlenme ihtimali Crohn hastalığından ziyade Ülseratif 

Kolitte ön plana çıkmaktadır. Alevlenme açısından risk faktörleri arasında 

konsepsiyon öncesi ve gebelik süresince aktif hastalık varlığı, gebelik süresince 

tedavi de-eskalasyonu, 3. trimesterde biyolojik tedavinin kesilmesi ve komplike 

Crohn hastalığı (strikturan veya penetran davranıșlı) yer almaktadır.(1)

• Postpartum İlaç Yönetimi

Tüm gebelik boyunca verilen biyolojik ajanlar, kontraendikasyon yok ise (aktif 

enfeksiyon, advers olay...) postpartum dönemde de kesilmeden devam edilme-

lidir. Gebelik esnasında kesildi ise de (hasta seçimi, iyi kontrollü hastalık neden-

li), postpartum mümkün olan en kısa sürede tekrar bașlanmalıdır. Önerilen 

süreler: vajinal doğumdan 24 saat, sezaryenden 48 saat sonra. Aynı ajan ile 

devam ve re-indüksiyon açısından vaka bazlı, klinik koșullar baz alınarak (ilaç 

tatil süresi, hastalık aktivitesi, konkomitan immünmodülatör varlığı, biyolojik 

ajanın tipi) karar verilmelidir. Bunun yanında laktasyonun en az 6 ay, tercihen 

12 hafta sürdürülmesi önerilmektedir.(1,3,21,22).

• Yenidoğan Așılama Önerileri

Yenidoğan dönemindeki cansız așılar, ulusal kılavuzların rehberliğinde, güvenli 

șekilde uygulanabilir. Biyolojik ajan ile tedavi altındaki neonatallere canlı așılar 

6-12 ay (tercihen 12 ay) veya biyolojiğin kanda saptanmaması durumuna kadar 

yenidoğanlarda diyare yapabilmektedirler. Bu durumda doz ayarlanması veya 

ilaca ara verilmesi önerilir. Kortikosteroidler sütte düșük miktarda saptanmakta-

dır. Uzun süre, yüksek doz verilmek istenildiğinde yenidoğan maruziyetini 

azaltmak için, emzirmenin, verilen dozdan 4 saat sonra yapılması önerilebilir. 

Azatiopurin ve merkaptopurin de sütte çok düșük miktarlarda saptanmıș olup 

düșük riskli gruptadırlar. Sütte sekrete edilen immünglobulinler ağıırlıklı İgA 

tipinde olmalarından dolayı, İgG tipinde olan biyolojik ajanlar sütte az miktarda 

ekskrete edilemktedir. Sütte, biyolojik ajanların konsantrasyon pik seviyesi, anne 

kanındaki seviyenin %1’inden daha azdır. Bu konsantrasyon ilaçların anne sütüne 

geçmesi için önerilen %10’luk cut-off değerinin oldukça altındadır. Bu nedenle 

düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedirler. Metotreksat laktasyonda 

kontraendike, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri için veri düzeyi yeterli olmayıp, 

emzirmeden kaçınılması önerilmektedir. İBH ilaçların laktasyon dönemindeki 

kullanım önerileri yukarıda verilen tablo 1 de özetlenmiștir.(1,3,21,25) 

Emzirme ve hastalık aktivitesi arasındaki ilișki değerlendirildiğinde emzirmenin 

hastalık aktivitesi üzerine bir etkisi olmadığı yönündedir. Emzirme ve İBH 

gelișimi arasındaki ilișki açısından yorum yapmak için yeterli veri yoktur.(1,5)

Erkek İBH Olgularının Değerlendirilmesi Ve Tedavisinin Düzenlenmesi
 Erkek olgularda fertilite açısından hastalıklarının remisyonda olması ve malnütris-

yonda olmamaları önerilmektedir. Tedavide kullanılan ajanlar genel olarak güvenli-

dir. Sulfasalazin sperm anormalliklerine (düșük spermatozoa sayısı ve sperm 

motilitesi, oligospermi) neden olabileceğinden, ortalama 3 ay öncesinden (sperma-

togenez yarı ömrü) kesilmesi veya mesalazine değiștirilmesi tavsiye edilmektedir. 

Ftalat içeren mesalazin preparatları da sperm kalitesinde azalma yarattığından 

değiștirilmelidirler. Metotrekasat kullanımında son yayınlarda belirgin yan etki 

izlenmemesine rağmen, infertilite (sperm hasarı) ve paternal teratojenite açısından 

kanıt düzeyi yüksek çalıșmalar elde edilinceye kadar, ideali prekonsepsiyondan 

ideali 3 ay önce, en az 1 ay öncesinde kesilmesi önerilmektedir. Cerrahi planlanan 

hastalarda (özellikle restoratif poktokolektomi), erektil disfonksiyon, retrograd 

ejekulasyon ihtimalini azaltmak üzere laparoskopik yöntem seçilmelidir.(1,13,26-30)• Laktasyon Döneminde Öneriler

Gebelik süresince düșük riskli kabul edilen ilaçlar, genel olarak bu evrede de 

düșük risklidir. Aminosalisilatlar güvenli olarak kabul edilmektedir. Seyrek olarak 

yapılmamalıdır.(1) Ülkemizde doğum sonrası ilk 12 ayda yapılan canlı așılar 

içinde Tuberküloz (BCG așısı, 2. ayın sonu), oral polio (6. ayın sonu), kombine 

kızamık, kızamıkçık, kabakulak (MMR așısı, 12. ayın sonu) ve suçiçeği (12. ayın 

sonu) bulunmaktadır. Așılama takvimine göre, gebelikte biyolojik ajan alan 

anneden doğan bebeklerde, aralarında en riskli ve ertelenmesi gereken BCG 

așısıdır.(23) Canlı Rotavirüs așısı ülkemizde zorunlu ve ücretsiz așılar arasından 

bulunmamaktadır. İlk 12 ayda 2 veya 3 doz șeklinde yapılmaktadır. Canlı așı 

olmasına rağmen elde edilen verilere göre endikasyon varlığında yapılması 

güvenli görünmektedir.(5,24) Çocukluk çağı așılama șeması Tablo 2’de verilmiștir. 
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FERTİL DÖNEMDE AİLE DANIȘMANLIĞI

İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH) genellikle hastaların üreme çağında gözlenir. 

Tüm gebelikler planlı șekilde olușmadığından, doğurganlık çağındaki her İBH 

hastasına gebelik öncesi aile danıșmanlığı yapılması önerilmektedir. Yapılan geniș 

kapsamlı çalıșmalarda hastaların nerdeyse yarısının gebelik hakkındaki bilgilerinin 

çok fakir olduğu saptanmıștır. Bu danıșmanlığın amacı ebeveyn kaygılarının (hastalık 

kalıtımı, ilaç yan etkileri, ilaç kullanımının gerekliliği...) giderilmesi, hastalığın remis-

yonu hedeflendiği detaylı anlatılır, anemi ve diğer vitamin eksiklikleri giderilir, uygun 

nutrisyonel durum sağlanır ve olası zararlı ve teratojenik ilaçlar kesilir.(1,2)

İBH hastalarında seksüel fonksiyon ve fertilite birçok faktöre bağlı, belirgin oranda 

etkilenebilmektedir. Seksüel disfonksiyon hastalığın aktivitesine (aktif enflamasyon, 

halsizlik, diskomfort, perianal hastalık, kötü görünüș korkusu), depresyon varlığına, 

ilaçlara (kortikosteroid örneğinde kilo alımı, akne, hipertrikoz; metoreksat, sulfasa-

lazin örneklerinde erektil disfonksiyon) ve ameliyat nedenli (otonom sinir yaralan-

malarının sonucu olușan erektil disfonksiyon) olușabilir. 

Fertilite de hastalık aktivitesi, kullanılan ilaçlar ve cerrahi tedavilerden etkilenebil-

mektedir. Her iki cinsiyette de aktif hastalık durumunda fertilitede azalma izlenebil-

mektedir. İlaçların çoğunluğu güvenli olmakla birlikte, sulfasalazinin oligospermi 

ve astenozospermiye neden olarak infertilite yapabildiği bilinemektedir. Kadınlarda 

over rezervi azlığı yanında (özellikle 30 yaș üstü ve aktif hastalık durumlarında), 

pelvik cerrahiler sonrası da [ileal poș anal anastomoz (İPAA)] fertilite ve doğurgan-

lıkta azalma izlenebilmektedir.

İnfertilite yanında, İBH’lı hastaların 1/3 oranına ulașan gönüllü çocuk yapmama 

durumu mevcuttur (İnfertilite tanımı, 6 ayı așan hamile kalamama durumunu 

ifade edip, araștırılması önerilmektedir; 40 yaș üstü hastalarda ise bu süre 4 

aydır).(1,3-5) 

• 5-Aminosalisilat Preparatları (5-ASA)
Q Sulfasalazin

5-ASA preparatları plasentayı geçebilmelerine rağmen, fetal advers olaya 

neden olmazlar. Gebelikte kullanımı güvenli kabul edilmektedirler. Sulfasalazin 

içeriğindeki sulfapiridin bileșiği folat metabolizmasını bozduğundan dolayı 

(dihidrofolat redüktaz inhibisyonu ile folat sentezini engeller) tedaviye eșzamanlı 

3 ay öncesinden bașlanmak șartı ile 2 mg/gün folat desteği önerilmektedir. 

Malabsorpsiyon, yaygın ince bağırsak tutulumu ve aile hikayesinde nöral tüp 

defekti olanlarda 5 mg/gün önerilmektedir.(5,13,14)

Q Mesalazin

Düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedir. Bunun yanında dibutil ftalat 

kaplama içeren aminosalisilatlar bebekte ürogenital malformasyona neden 

olabileceğinden, bu kaplamayı içermeyen farklı aminosalisilat ile değiștirilmeli-

dir. Ülkemizde mesalazin içeren preparatlar dibutik ftalat kaplama içermedikle-

rinden güvenle kullanılabilirler.(1,14)

• Kortikosteroidler
Hastalık atağının remisyon indüksiyonunda kısa süreli kullanımlarında düșük 

risk olarak kabul edilmektedirler. Yine de maternal ve fetal komplikasyonlar 

açısından dikkatli olunmalıdır. Maternal olarak hipertansiyon, diyabet, preek-

lampsi riski; fetal açıdan birinci trimesterde orofarengeal malformasyon, son 

trimesterde preterm, düșük ağırlıklı doğum ve intrauterin gelișme geriliği riski 

tașırlar. İkinci ve üçüncü trimesterde kullanıldıklarında infantlarda ciddi enfeksi-

yon ihtimalini de arttırmaktadırlar.(1,3)

• Tiopürinler
Gebelik esnasında düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedirler. Hasta 

monoterapi altında gebe kaldı ise tiopurinler devam edilir. Biyolojik ajan ile dual 

kullanımlarda tiopuriler, devam edilmeleri önerilir. Kesilmek istenmesi durumun-

da hastalığın uzun süreli remisyonda olmasına dikkat edilir. Bu durumda 

anti-TNF ilaç düzeyinin ölçülmesi karar vermede yararlı olacaktır. Gebelik 

esnasında izlenebilecek idiosenkrazik yan etkilerinden, yavaș bașlangıçlı 

etkilerinden dolayı denovo tiopurin bașlanması önerilmemektedir.(1,5)

FERTİL DÖNEMDEKİ İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK 
HASTALARININ DEĞERLENDİRİLMESİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026272

düzeyinde yükselme, hemoglobin ve albümin değerlerinde düșme bulunmakta-

dır. CRP düzeyi gebelikte nispeten stabil gitse de, normale göre yüksek seyret-

mektedir. Bu nedenle hastalık aktivitesini doğru yansıtmayabilirler. Bu paramet-

relerin takipteki değișim trendleri aktivasyonu gösterme açısından daha değerli-

dir. Bunun yanında Fekal Kalprotektin gebelikte nispeten etkilenmemektedir ve 

güvenle kullanılabilir.(3,16,17)

• Endoskopi

Gebelikte endoskopi belirli durumlar dıșında (plasental abrupsiyon, yakın doğum, 

rüptüre membranlar, kontrolsüz eklampsi) genellikle güvenli olarak kabul 

edilmektedir. Ancak olușabilecek komplikasyonlar nedenli güçlü endikasyon 

varlığında yapılmalıdır. Öncelikle sedasyonsuz fleksible sigmoidoskopi 

önerilmekle birlikte, endikasyon mevcut ise pankolonoskopi de yapılabilir. İșlem 

zamanlaması açısından 2. trimester en güvenli görünmektedir. Mümkün 

olduğunca ișlem kısa sürede yapılmalı, sedasyon verilecek ise en düșük etkili 

ilaç dozu kullanılmalıdır. İnfantın anestetik ve sedatif ajanlara maruziyeti genellik-

le güvenli kabul edilmekle birlikte Diazepamdan kaçınılmalıdır. Yerine Midazolam 

kullanılabilmekle birlikte, 1. trimesterda kaçınılması önerilmektedir. Propofol, 

Ketamin, Nalokson gebelik kategorisi B olarak bilinmektedir. Hasta ișlem 

esnasında, vena kava inferior ve aortaya bası olușmaması için sol lateral veya 

sol pelvik tilt pozisyonda ișlem önerilmektedir. Laksatif olarak oral polietilen glikol 

solüsyonu, lavman olarak su bazlı enemalar güvenli görünmektedir.(1,3,18,19)

• Görüntüleme

Görüntüleme olarak öncelikle radyasyon maruziyeti olmadığından ultrasonografi 

ve manyetik rezonans yöntemleri önerilmektedir. Ultrasonografi ile kolonik 

ansları üçüncü trimesterin bașına kadar, terminal ileumu yaklașık yirminci 

gebelik haftasına kadar görüntülemek mümkündür. İlerleyen haftalarda 

büyüyen uterustan dolayı görüntü alma zorlașabilir. Manyetik rezonans görüntü-

lemede Gadolinyum kontrast maddesinden özellikle ilk trimesterde bașta olmak 

üzere tüm gebelik sürecinde kaçınılmalıdır. Bilgisayarlı tomografi önerilmemekle 

birlikte ciddi endikasyon varlığında, bașka görüntüleme alternatifi olmadığında 

çekilebilir (tek çekim radyasyon dozu <50 mGy olup fetal gelișim problemi 

izlenmesi genellikle beklenmemektedir).(1,3,5) Direkt grafiler söz konusu 

PREKONSEPSİYONEL DANIȘMANLIK 

Prekonsepsiyonel danıșmanlık verilen hastalarda anksiyete oranları azalmakta, ilaç 

kompliyansları artmakta, zararlı madde kullanımları gözden geçirilerek kesilmekte, 

gebelik esnasında hastalık alevlenmeleri ve bebek komplikasyonları azalmaktadır. 

İdeal zamanlama konsepsiyondan 6 ay öncesidir. Prekonsepsiyonel danıșmanlıkta 

yapılması gerekenler bașlıklar halinde așağıda sıralanmıștır.(1,5-7)

Q Kontrasepsiyon açısıdnan bilgi verme

Q Hastalık kalıtımı açısından bilgi verme

Q Sigara, alkol var ise narkotik ilaçların kesilmesi

Q Servikal kanser taraması ve așılarının tam olması 

Q Anemi ve vitamin eksikliğinin taranması; folik asit desteği

Q Hastalık aktivitesinin değerlendirilmesi ve konsepsiyon öncesi remisyonun elde 

edilmesi

Q Tedavide kullanılan ilaçların güvenliğinin gözden geçirilmesi

Q Hastalık monitörizasyonu ve tedavisi için bireyselleștirilmiș plan olușturulması*

Q Gebelik ve laktasyon esnasında ilaç tedavisinin devamının risk ve yararlarını 

konușmak*

 * Tedavi yönetimi kısmında detaylarına değinilmiștir.

Konsepsiyon Öncesi Kalıtım Açısından Bilgilendirme 
Gebelik istemi olmayan, aktif hastalığı veya teratojen ilaç alımı nedeni ile (metotrek-

sat gibi) gebe kalınmaması gereken durumlarda kontrasepsiyon gündeme gelir. 

Kontrasepsiyonlar arasında bariyer metodlar, oral kontraseptifler ve uzun etkili 

reversible kontraseptif araçlar (intrauterin araçlar ve kontraseptif implantlar) bulun-

maktadır. Bariyer metodlar doğru kullanım açısından risk tașıdığından en az efektif 

görünmektedir. Kombine, östrojen içeren oral kontraseptifler yüksek riskli trombo-

emboli durumlarında (venöz tromboemboli hikayesi, sigara kullanımı, aktif hastalık, 

steroid veya janus kinaz (JAK) kullanımı, yeni cerrahi geçirme) ve yapılan çalıșmada 

Crohn hastalarında cerrahi riskini arttırmasından dolayı ön planda tercih edilmeme-

si önerilir. Uzun etkili reversible kontraseptif araçlar en efektif ve güvenli görünmek-

tedir.(5,8)

Konsepsiyon Öncesi Kalıtım Açısından Bilgilendirme 
İBH hastalarının birinci derece akrabalarında %12-20 arasında değișen inflamatuar 

bağırsak hastalığı olduğu saptanmıștır.(9,10) Popülasyon bazlı çalıșmada birinci 

derece akraba etkilenimi varlığında Crohn hastalığı görülme riski 8 kat, Ülseratif 

Kolit hastalığı 4 kat arttığı izlenmiștir.(9) İkiden fazla birinci derece akraba etkilendi-

ğinde risk atıșı 57 kat olduğu belirlenmiștir.(11) Her iki ebeveynin etkilendiği popülas-

yon bazlı çalıșmada çocuklarda İBH izlenme oranı %30’lara kadar yükseldiği 

belirtilmektedir.(12)

Konsepsiyon Öncesi Servikal Kanser Taraması ve Așılar
Konsepsiyon öncesi servikal smear ile servikal kanser taraması ve rutin așılarının 

sorgulanması gerekmektedir. İmmünsupresif altındaki İBH hastalarında cansız așılar 

güvenle uygulanabilir. Canlı așılar kontraendikedir. Gebe adaylarının hepatit B ve 

pnömokok așıları güncel olmalıdır. Küçük molekül, immünmodülatör ve biyolojik 

ajan alan anne adayının Rubella imünitesi önemli olup, obstretrik ekibe MMR 

(kızamık, kızamıkçık, kabakulak) ve Varicella dahil canlı așıların immünsupresif 

tedaviye ara vermeden yapılamayacağını bildirmek gerekmektedir. Gebe adayı ve 

gebelerin grip sezonunda cansız influenza așısını yaptırması gerekmektedir. Covid 

19 așısı da gebelik ve laktasyon periodlarında önerilmektedir.(3)

Konsepsiyon Öncesi Zararlı Maddelerin Kesilmesi
Sigara, alkol, opiat, narkotik ilaçların kesilmesi gerekmektedir.(1,3,6)

Konsepsiyon Öncesi Anemi, Mikronutrient Eksikliği, 
Malnütrisyon Yönetimi
Anemi ve vitamin eksiklikleri saptanması halinde tedavi edilmeleri gerekmektedir. 

İBH hastalarında malnütrisyon sık görülmekte ve tedavi edilmediği takdirde infertilite-

ye neden olabilmektedir. İBH hastalarında mikronutrient statusu takibi yıllık, konsep-

siyon öncesi optimizasyonu ise 3-6 ay öncesinde yapılmalıdır. Folik asit suplementas-

yonunun konsepsiyondan 4 hafta önce bașlanıp, konsepsiyon sonrası 12 haftaya 

kadar devam edilmelidir. Önerilen doz 1 mg gündür. Sulfasalazin alan hastalarda 2 

mg/güne kadar çıkılması önerilmektedir. Bunun yanında demir (defisitin yerine 

konması, risk devam ediyor ise gebelikte 30-60 mg/gün devamı), B12, kalsiyum 

(kortikosteroid almakta ise 800-1000 mg/gün kalsiyıum ve 800 IU/gün vitamin D), 

vitamin D (defisit var ise günlük 2000 IU, yok ise 400IU gün) replasmanları, enerji 

ve protein desteği (+70 kcal/gün, +260 kcal/gün, +500 kcal/gün - ilk, ikinci ve 

üçüncü trimesterler için; +500 kcal/gün laktasyon dönemi için) önerilmektedir.(6)

Konsepsiyon Öncesi Aktif Hastalık Önemi
Konsepsiyonda aktif hastalık varığında doğum ilișkili kompilkasyonları artmaktadır. 

Aktif hastalık mevcudiyetinde daha fazla preterm doğum, düșük doğum ağırlığı ve 

gestasyon yașına göre küçük bebek durumları ile sonuçlanabilir. Bunun yanında 

remisyonda gebe kalanların gebelik sonlanımları, İBH olmayan gebelik sonlanımları 

ile benzer saptanmıștır. Bu nedenle gebelik öncesi remisyon durumuna ulașılması 

çok önemlidir. Tercihen gebe kalmadan en az 3-6 aylık remisyon süreci önerilmek-

tedir. Bu amaçla konsepsiyon öncesi klinik değerlendirme, biyomarker kontrolü, 

endoskopik durumun ve gerekir ise kesitsel incelemenin yapılması gerekmektedir. 

İlaç düzeyi tayini de gebelik öncesi doz optimizasyonun yapılmasına olanak 

verecektir.(1,3-7)

Konsepsiyon Öncesi İlaç Yönetimi
Gebelik öncesi İBH tedavisinde kullanılan, kesilmesi gereken, ilaçlar:(5) 

Q Tirozin kinaz inhibitörleri (Tofasitinib, Upadacitinib) 4 hafta öncesinde kesilmeli 

Q Filgotinib konsepsiyondan 4 hafta öncesinde kesilmesi

Q Ozanimod 3 ay öncesi kesilmesi

Q Etrasimod en azından 1-2 hafta önce kesilmelidir.

Bunların yanında kortikosteroidlerin dozunun azaltılması, mümkün ise kesilmesi ve 

steroidsiz tedavilerin tercih edilmesi uygundur. Konsepsiyon öncesi doz optimizasyo-

nu açısından tiopurin ve biyolojik grubu ajanların ilaç düzeyleri kontrol edilebilir.(1,7)

KADIN İBH OLGULARINDA TEDAVİNİN DÜZENLENMESİ VE ÖNERİLER

Gebelikte İlaç Kullanımının Yönetimi
Gebelik esnasında ilaç yönetimi önem arz etmektedir. 

• Metotreksat ve Talidomid
Teratojenik olduklarından gebelik esnasında kesinlikle kontraendikedir-

ler.(1,3,5,7,13)

• Jak (Janus Kinaz) İnhibitörleri (Tofacitinib, Upadacitinib, Filgotinib), 
S1P (Sfingoizn 1 Fostataz) Modülatörü (Ozanimod) 
Bu ilaçlar gebelikte verilmemesi gerekmektedir.(1,3,5,7,13)

• Kalsinörin İnhibitörleri (Siklosporin, Takrolimus)
Kanıt düzeyi düșük çalıșmalarda düșük riskli görünmektedir, veriler yetersiz 

olduğundan (çoğunlukla nakilli hastalardan elde edilmiș), kullanımlarında 

dikkatli olunmalıdır. Gebede hipertansiyon, preeklampsi, gestasyonel diyabet 

riski tașırlar. Yenidoğanlarda hiperkalemi açısından dikkatli olunmalı ve böbrek 

fonskiyon takibi yapılmalıdır.(1,13)

• Biyolojik Ajanlar (Anti-TNF Ajanlar, Anti-TNF Biobenzerler, Vedolizu-
mab, Ustekinumab, Anti-IL23 Ajanlar)
Biyolojik ajanlar immunglobulin G1 sınıfından monoklonal antikorlardır. Gebeli-

ğin erken haftalarında sadece pasif difüzyon ile önemisiz miktarda plasentadan 

geçebilirler. 13-17. haftadan sonra plasental neonatal Fc reseptörleri gelișmeye 

bașlayınca geçiș miktarları artmaktadır. İnfantların umbilikal kordlarında seviye-

leri maternal kana göre 4 kat daha fazla izlenebilir. Geçiș düzeyi biyolojiğin 

tipine (maternal/fetal oran infliximab için 2.6, adalimumab için 1.5) ve maruz 

kalma süresine bağlıdır. Yenidoğanda 12. aya kadar saptanabilirler. Bunun 

istisnası polietilen glikol içeriği bulunan Certolizaumab Pegol’dur. Bu nedenle 

plasentadan geçemez. 

Aktif hastalık ile gebe kalındığında, gebelikte aktif hastalık varlığında, konsepsi-

yon öncesi kontrolü zor hastalıkta anti-TNF ajanların, Vedolizumab ve Ustekinu-

mab’ın gebelik boyunca devam edilmeleri önerilmektedir. Bu öneri, șimdilik 

veriler kısıtlı olmasına rağmen, izlenen sonuçlar çerçevesinde Anti-TNF ajanla-

rın biyobenzerleri ve Anti-IL 23 ajanlar (Mirikizumab, Risankizumab, Guselku-

mab) için de geçerlidir. 

GEBELİK SÜRECİNDE TAKİP ÖNERİLERİ 

Takipte Kullanılan Yöntemler
Gebelik sürecinde hastalık monitörizasyonunda laboratuvar değerleri, endoskopi 

ve görüntüleme yöntemleri kullanılabilir. 

• Laboratuvar parametreleri

Gebelik esnasında laboratuvar parametrelerinde fizyolojik değișiklikler izlenebi-

lir. Bunlar arasında sedimantasyon hızında artma, CRP (C reaktif protein) 

Son verilere göre hastalık remisyonda olsa bile biyolojik ajanların, tüm gebelik 

boyunca üçüncü trimesterde dahil verilmesi önerilmektedir. Böylece olası 

hastalık relaps riski azaltılmıș olur. Ek olarak yenidoğanlarında enfeksiyon 

riskinin artmadığı, erken çocukluk döneminde gelișme geriliği veya malignite 

gelișimi izlenmemiștir.

Üçüncü trimesterdeki son anti-TNF dozu, fetal maruziyeti azaltmak için, doğum 

tarihine göre ayarlanmalıdır. Her 8 haftada verilen ajan, 7-9 haftada verilmesi 

ayarlanarak, son dozu 31-33. haftalarda verilebilir. 4 haftada bir verilen 

anti-TNF ajanı her 3-5 haftada bir verilerek, son dozu 35-37. haftalarda 

verilebilir. 1-2 haftada bir verilen anti-TNF ajanın, her 1-3 haftada bir verilerek, 

son doz 37-39. haftalarda verilebilir. Üçüncü trimester öncesi hasta isteği ile 

kesilmek istenir ise, hastalığın uzun süreli remisyonda olmasına dikkat edilir 

ve doğum sonrası kısa sürede tekrar bașlamak gerekir.(1,3,5,13)

• Antibiyotikler
Gebelik esnasında perianal hastalık, abdominal sepsis ve poșit durumlarında 

metronidazol ve ciprofloksasin kullanılabilir. Çocuklarda artropati riski nedeni ile, 

özellikle ilk trimesterde ciprofloksasinden mümkün ise kaçınılmalıdır. Metronida-

zol de mümkün ise laktasyon evresinde verilmemelidir.(1,5)

Gebelik ve laktasyon sürecinde kullanılabilecek ve kontraendike olan İBH ilaçları 

tablo 1’de özetlenmiștir. 

• Gebelik Sürecinde Hastalık Alevlenmesinde İlaç Tercihi
Gebelik sürecinde izlenen hastalık alevlenmelerine, gastroenterog, kadın 

doğumcu ve genel cerrahı içeren ekip ile multidisipliner șekilde yaklașılmalıdır. 

Tedaviye atağın ağırlığına ve gestasyon yașına göre karar verilmelidir. Tedavide 

gebe olmayan hastalardaki kılavuz önerilerine uyularak 5-asa preparatları, 

kortikosteroidler, anti-TNF ajanlar, Siklosporin, Vedolizumab ve Ustekinumab 

kullanılabilir. Jak inhibitörleri, S1P modülatörleri kullanılmamalıdır. Tiopurinler 

yavaș etki etmesinden ve advers olaylara neden olabileceklerinden dolayı 

denovo olarak kullanılmamalıdırlar. 37 haftayı geçen gebeliklerde, medikal 

tedavi öncesi doğum yapılması da gündeme gelebilir.(1,5,13)

olduğunda yine alınan radyasyon dozu, zararlı olabilecek dozun çok altındadır. 

Bu nedenle mutlak endike oldukları durumda, bașka alternatif görüntüleme 

yöntemi de mevcut değil iken, hastaya detaylı bilgi verilerek ve onamı alınarak 

çekilebilirler.(20)

Remisyondaki Hasta İçin Öneriler
Hastalık remisyonda ise her trimesterde gastroenteroloji viziti önerilir. Her trimester-

de tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, albümin, crp ve kadın doğumcunun 

istediği tetkikler yapılmalıdır. Rutin endoskopi ve görüntüleme önerilmemektedir. 

Amerikan gastroenteroloji koleji aktif hastalık açısındanan her trimesterde fekal 

kalprotektin bakılmasını önermektedir.(3,7)

Aktif Hastalık Evresindeki Hasta İçin Öneriler
Hastalık aktif ise enfektif ajan açısından dıșkı testleri ve fekal kalprotektin öneril-

mektedir. Tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, albümin, crp seviyeleri 

görülmelidir. Biyolojik veya tiopurin kullananlarda eğer mümkün ise ilaç düzeyleri 

belirlenmelidir. Görüntülemede öncelikle ultrasonografi ve manyetik rezonans tercih 

edilmelidir. Endikasyon mevcut ise bilgisayarlı tomografi çekilebilir. Gereklilik 

halinde endoskopi yapılabilir. Ayaktan takip edilen hastalarda remisyon izlenene 

kadar, hastaya iki haftada bir gastroenteroloji viziti önerilmektedir. Cerrahi endike 

olduğu durumlarda (medikal tedaviye cevap vermeyen kolit, bağırsak obstrüksiyo-

nu...) gebelik trimesterine bakılmaksızın gerçekleștirilmelidir.(3,5,7)

Tromboembolik Durum Monitörizasyonu Ve Yönetimi
Gebelik ve inflamatuar bağırsak hastalığı tromboembolik hadiseleri arttırmaktadır-

lar. Özellikle aktif hastalık durumunda, gebelik öncesi ve gebelik esnasında venöz 

tromboemboli (VTE) risk değerlendirilmesi yapılmalıdır. Venöz tromboemboli açısın-

dan risk faktörleri varlığında, hastalık aktiflenmesi nedenli hastane yatıșı yapılanlar-

da, sezaryen olanlarda düșük molekül ağırlıklı heparin ile tromboemboli profilaksisi 

önerilmektedir. Antikoagülasyon totalde ortalama 3 ay, postpartum en az 6 hafta 

daha devam edilmelidir. Bunun yanında 2025 yılında yayınlanan Global Consensus 

önerisi 12-16 haftalarda düșük doz aspirin bașlanması lehinedir.(1,5,7)

Doğum Biçimi Önerileri
Doğum șekline öncelikle kadın doğum hekimleri, kendi değerlendirmelerine göre 

karar vermelidirler. Doğum șeklinin (vajinal veya sezaryen) perianal hastalık gelișimi 

veya kötüleșmesi, anal sfinkter hasarı olușumu açısından belirgin önemi olmadığı 

belirtilmektedir. Ancak aktif perianal hastalık, öncesinde rektovajinal fistlül varlığı, 

restoratif proktokolektomi, ileo-anal poș geçmiși olan hastalarda gastroenteroloğu, 

kadın doğum hekimini, İBH cerrahını içeren multidisipliner değerlendirme ile hasta 

bazlı değerlendirme yapılarak, doğum șekli olarak sezaryen önerilebilir.(1,3,5)

POSTPARTUM VE LAKTASYON DÖNEMİNDE ÖNERİLER

• Postpartum Hastalık Alevlenme Riski

Hastalığının postpartum alevlenme ihtimali Crohn hastalığından ziyade Ülseratif 

Kolitte ön plana çıkmaktadır. Alevlenme açısından risk faktörleri arasında 

konsepsiyon öncesi ve gebelik süresince aktif hastalık varlığı, gebelik süresince 

tedavi de-eskalasyonu, 3. trimesterde biyolojik tedavinin kesilmesi ve komplike 

Crohn hastalığı (strikturan veya penetran davranıșlı) yer almaktadır.(1)

• Postpartum İlaç Yönetimi

Tüm gebelik boyunca verilen biyolojik ajanlar, kontraendikasyon yok ise (aktif 

enfeksiyon, advers olay...) postpartum dönemde de kesilmeden devam edilme-

lidir. Gebelik esnasında kesildi ise de (hasta seçimi, iyi kontrollü hastalık neden-

li), postpartum mümkün olan en kısa sürede tekrar bașlanmalıdır. Önerilen 

süreler: vajinal doğumdan 24 saat, sezaryenden 48 saat sonra. Aynı ajan ile 

devam ve re-indüksiyon açısından vaka bazlı, klinik koșullar baz alınarak (ilaç 

tatil süresi, hastalık aktivitesi, konkomitan immünmodülatör varlığı, biyolojik 

ajanın tipi) karar verilmelidir. Bunun yanında laktasyonun en az 6 ay, tercihen 

12 hafta sürdürülmesi önerilmektedir.(1,3,21,22).

• Yenidoğan Așılama Önerileri

Yenidoğan dönemindeki cansız așılar, ulusal kılavuzların rehberliğinde, güvenli 

șekilde uygulanabilir. Biyolojik ajan ile tedavi altındaki neonatallere canlı așılar 

6-12 ay (tercihen 12 ay) veya biyolojiğin kanda saptanmaması durumuna kadar 

yenidoğanlarda diyare yapabilmektedirler. Bu durumda doz ayarlanması veya 

ilaca ara verilmesi önerilir. Kortikosteroidler sütte düșük miktarda saptanmakta-

dır. Uzun süre, yüksek doz verilmek istenildiğinde yenidoğan maruziyetini 

azaltmak için, emzirmenin, verilen dozdan 4 saat sonra yapılması önerilebilir. 

Azatiopurin ve merkaptopurin de sütte çok düșük miktarlarda saptanmıș olup 

düșük riskli gruptadırlar. Sütte sekrete edilen immünglobulinler ağıırlıklı İgA 

tipinde olmalarından dolayı, İgG tipinde olan biyolojik ajanlar sütte az miktarda 

ekskrete edilemktedir. Sütte, biyolojik ajanların konsantrasyon pik seviyesi, anne 

kanındaki seviyenin %1’inden daha azdır. Bu konsantrasyon ilaçların anne sütüne 

geçmesi için önerilen %10’luk cut-off değerinin oldukça altındadır. Bu nedenle 

düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedirler. Metotreksat laktasyonda 

kontraendike, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri için veri düzeyi yeterli olmayıp, 

emzirmeden kaçınılması önerilmektedir. İBH ilaçların laktasyon dönemindeki 

kullanım önerileri yukarıda verilen tablo 1 de özetlenmiștir.(1,3,21,25) 

Emzirme ve hastalık aktivitesi arasındaki ilișki değerlendirildiğinde emzirmenin 

hastalık aktivitesi üzerine bir etkisi olmadığı yönündedir. Emzirme ve İBH 

gelișimi arasındaki ilișki açısından yorum yapmak için yeterli veri yoktur.(1,5)

Erkek İBH Olgularının Değerlendirilmesi Ve Tedavisinin Düzenlenmesi
 Erkek olgularda fertilite açısından hastalıklarının remisyonda olması ve malnütris-

yonda olmamaları önerilmektedir. Tedavide kullanılan ajanlar genel olarak güvenli-

dir. Sulfasalazin sperm anormalliklerine (düșük spermatozoa sayısı ve sperm 

motilitesi, oligospermi) neden olabileceğinden, ortalama 3 ay öncesinden (sperma-

togenez yarı ömrü) kesilmesi veya mesalazine değiștirilmesi tavsiye edilmektedir. 

Ftalat içeren mesalazin preparatları da sperm kalitesinde azalma yarattığından 

değiștirilmelidirler. Metotrekasat kullanımında son yayınlarda belirgin yan etki 

izlenmemesine rağmen, infertilite (sperm hasarı) ve paternal teratojenite açısından 

kanıt düzeyi yüksek çalıșmalar elde edilinceye kadar, ideali prekonsepsiyondan 

ideali 3 ay önce, en az 1 ay öncesinde kesilmesi önerilmektedir. Cerrahi planlanan 

hastalarda (özellikle restoratif poktokolektomi), erektil disfonksiyon, retrograd 

ejekulasyon ihtimalini azaltmak üzere laparoskopik yöntem seçilmelidir.(1,13,26-30)• Laktasyon Döneminde Öneriler

Gebelik süresince düșük riskli kabul edilen ilaçlar, genel olarak bu evrede de 

düșük risklidir. Aminosalisilatlar güvenli olarak kabul edilmektedir. Seyrek olarak 

yapılmamalıdır.(1) Ülkemizde doğum sonrası ilk 12 ayda yapılan canlı așılar 

içinde Tuberküloz (BCG așısı, 2. ayın sonu), oral polio (6. ayın sonu), kombine 

kızamık, kızamıkçık, kabakulak (MMR așısı, 12. ayın sonu) ve suçiçeği (12. ayın 

sonu) bulunmaktadır. Așılama takvimine göre, gebelikte biyolojik ajan alan 

anneden doğan bebeklerde, aralarında en riskli ve ertelenmesi gereken BCG 

așısıdır.(23) Canlı Rotavirüs așısı ülkemizde zorunlu ve ücretsiz așılar arasından 

bulunmamaktadır. İlk 12 ayda 2 veya 3 doz șeklinde yapılmaktadır. Canlı așı 

olmasına rağmen elde edilen verilere göre endikasyon varlığında yapılması 

güvenli görünmektedir.(5,24) Çocukluk çağı așılama șeması Tablo 2’de verilmiștir. 
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FERTİL DÖNEMDE AİLE DANIȘMANLIĞI

İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH) genellikle hastaların üreme çağında gözlenir. 

Tüm gebelikler planlı șekilde olușmadığından, doğurganlık çağındaki her İBH 

hastasına gebelik öncesi aile danıșmanlığı yapılması önerilmektedir. Yapılan geniș 

kapsamlı çalıșmalarda hastaların nerdeyse yarısının gebelik hakkındaki bilgilerinin 

çok fakir olduğu saptanmıștır. Bu danıșmanlığın amacı ebeveyn kaygılarının (hastalık 

kalıtımı, ilaç yan etkileri, ilaç kullanımının gerekliliği...) giderilmesi, hastalığın remis-

yonu hedeflendiği detaylı anlatılır, anemi ve diğer vitamin eksiklikleri giderilir, uygun 

nutrisyonel durum sağlanır ve olası zararlı ve teratojenik ilaçlar kesilir.(1,2)

İBH hastalarında seksüel fonksiyon ve fertilite birçok faktöre bağlı, belirgin oranda 

etkilenebilmektedir. Seksüel disfonksiyon hastalığın aktivitesine (aktif enflamasyon, 

halsizlik, diskomfort, perianal hastalık, kötü görünüș korkusu), depresyon varlığına, 

ilaçlara (kortikosteroid örneğinde kilo alımı, akne, hipertrikoz; metoreksat, sulfasa-

lazin örneklerinde erektil disfonksiyon) ve ameliyat nedenli (otonom sinir yaralan-

malarının sonucu olușan erektil disfonksiyon) olușabilir. 

Fertilite de hastalık aktivitesi, kullanılan ilaçlar ve cerrahi tedavilerden etkilenebil-

mektedir. Her iki cinsiyette de aktif hastalık durumunda fertilitede azalma izlenebil-

mektedir. İlaçların çoğunluğu güvenli olmakla birlikte, sulfasalazinin oligospermi 

ve astenozospermiye neden olarak infertilite yapabildiği bilinemektedir. Kadınlarda 

over rezervi azlığı yanında (özellikle 30 yaș üstü ve aktif hastalık durumlarında), 

pelvik cerrahiler sonrası da [ileal poș anal anastomoz (İPAA)] fertilite ve doğurgan-

lıkta azalma izlenebilmektedir.

İnfertilite yanında, İBH’lı hastaların 1/3 oranına ulașan gönüllü çocuk yapmama 

durumu mevcuttur (İnfertilite tanımı, 6 ayı așan hamile kalamama durumunu 

ifade edip, araștırılması önerilmektedir; 40 yaș üstü hastalarda ise bu süre 4 

aydır).(1,3-5) 

• 5-Aminosalisilat Preparatları (5-ASA)
Q Sulfasalazin

5-ASA preparatları plasentayı geçebilmelerine rağmen, fetal advers olaya 

neden olmazlar. Gebelikte kullanımı güvenli kabul edilmektedirler. Sulfasalazin 

içeriğindeki sulfapiridin bileșiği folat metabolizmasını bozduğundan dolayı 

(dihidrofolat redüktaz inhibisyonu ile folat sentezini engeller) tedaviye eșzamanlı 

3 ay öncesinden bașlanmak șartı ile 2 mg/gün folat desteği önerilmektedir. 

Malabsorpsiyon, yaygın ince bağırsak tutulumu ve aile hikayesinde nöral tüp 

defekti olanlarda 5 mg/gün önerilmektedir.(5,13,14)

Q Mesalazin

Düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedir. Bunun yanında dibutil ftalat 

kaplama içeren aminosalisilatlar bebekte ürogenital malformasyona neden 

olabileceğinden, bu kaplamayı içermeyen farklı aminosalisilat ile değiștirilmeli-

dir. Ülkemizde mesalazin içeren preparatlar dibutik ftalat kaplama içermedikle-

rinden güvenle kullanılabilirler.(1,14)

• Kortikosteroidler
Hastalık atağının remisyon indüksiyonunda kısa süreli kullanımlarında düșük 

risk olarak kabul edilmektedirler. Yine de maternal ve fetal komplikasyonlar 

açısından dikkatli olunmalıdır. Maternal olarak hipertansiyon, diyabet, preek-

lampsi riski; fetal açıdan birinci trimesterde orofarengeal malformasyon, son 

trimesterde preterm, düșük ağırlıklı doğum ve intrauterin gelișme geriliği riski 

tașırlar. İkinci ve üçüncü trimesterde kullanıldıklarında infantlarda ciddi enfeksi-

yon ihtimalini de arttırmaktadırlar.(1,3)

• Tiopürinler
Gebelik esnasında düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedirler. Hasta 

monoterapi altında gebe kaldı ise tiopurinler devam edilir. Biyolojik ajan ile dual 

kullanımlarda tiopuriler, devam edilmeleri önerilir. Kesilmek istenmesi durumun-

da hastalığın uzun süreli remisyonda olmasına dikkat edilir. Bu durumda 

anti-TNF ilaç düzeyinin ölçülmesi karar vermede yararlı olacaktır. Gebelik 

esnasında izlenebilecek idiosenkrazik yan etkilerinden, yavaș bașlangıçlı 

etkilerinden dolayı denovo tiopurin bașlanması önerilmemektedir.(1,5)

düzeyinde yükselme, hemoglobin ve albümin değerlerinde düșme bulunmakta-

dır. CRP düzeyi gebelikte nispeten stabil gitse de, normale göre yüksek seyret-

mektedir. Bu nedenle hastalık aktivitesini doğru yansıtmayabilirler. Bu paramet-

relerin takipteki değișim trendleri aktivasyonu gösterme açısından daha değerli-

dir. Bunun yanında Fekal Kalprotektin gebelikte nispeten etkilenmemektedir ve 

güvenle kullanılabilir.(3,16,17)

• Endoskopi

Gebelikte endoskopi belirli durumlar dıșında (plasental abrupsiyon, yakın doğum, 

rüptüre membranlar, kontrolsüz eklampsi) genellikle güvenli olarak kabul 

edilmektedir. Ancak olușabilecek komplikasyonlar nedenli güçlü endikasyon 

varlığında yapılmalıdır. Öncelikle sedasyonsuz fleksible sigmoidoskopi 

önerilmekle birlikte, endikasyon mevcut ise pankolonoskopi de yapılabilir. İșlem 

zamanlaması açısından 2. trimester en güvenli görünmektedir. Mümkün 

olduğunca ișlem kısa sürede yapılmalı, sedasyon verilecek ise en düșük etkili 

ilaç dozu kullanılmalıdır. İnfantın anestetik ve sedatif ajanlara maruziyeti genellik-

le güvenli kabul edilmekle birlikte Diazepamdan kaçınılmalıdır. Yerine Midazolam 

kullanılabilmekle birlikte, 1. trimesterda kaçınılması önerilmektedir. Propofol, 

Ketamin, Nalokson gebelik kategorisi B olarak bilinmektedir. Hasta ișlem 

esnasında, vena kava inferior ve aortaya bası olușmaması için sol lateral veya 

sol pelvik tilt pozisyonda ișlem önerilmektedir. Laksatif olarak oral polietilen glikol 

solüsyonu, lavman olarak su bazlı enemalar güvenli görünmektedir.(1,3,18,19)

• Görüntüleme

Görüntüleme olarak öncelikle radyasyon maruziyeti olmadığından ultrasonografi 

ve manyetik rezonans yöntemleri önerilmektedir. Ultrasonografi ile kolonik 

ansları üçüncü trimesterin bașına kadar, terminal ileumu yaklașık yirminci 

gebelik haftasına kadar görüntülemek mümkündür. İlerleyen haftalarda 

büyüyen uterustan dolayı görüntü alma zorlașabilir. Manyetik rezonans görüntü-

lemede Gadolinyum kontrast maddesinden özellikle ilk trimesterde bașta olmak 

üzere tüm gebelik sürecinde kaçınılmalıdır. Bilgisayarlı tomografi önerilmemekle 

birlikte ciddi endikasyon varlığında, bașka görüntüleme alternatifi olmadığında 

çekilebilir (tek çekim radyasyon dozu <50 mGy olup fetal gelișim problemi 

izlenmesi genellikle beklenmemektedir).(1,3,5) Direkt grafiler söz konusu 

PREKONSEPSİYONEL DANIȘMANLIK 

Prekonsepsiyonel danıșmanlık verilen hastalarda anksiyete oranları azalmakta, ilaç 

kompliyansları artmakta, zararlı madde kullanımları gözden geçirilerek kesilmekte, 

gebelik esnasında hastalık alevlenmeleri ve bebek komplikasyonları azalmaktadır. 

İdeal zamanlama konsepsiyondan 6 ay öncesidir. Prekonsepsiyonel danıșmanlıkta 

yapılması gerekenler bașlıklar halinde așağıda sıralanmıștır.(1,5-7)

Q Kontrasepsiyon açısıdnan bilgi verme

Q Hastalık kalıtımı açısından bilgi verme

Q Sigara, alkol var ise narkotik ilaçların kesilmesi

Q Servikal kanser taraması ve așılarının tam olması 

Q Anemi ve vitamin eksikliğinin taranması; folik asit desteği

Q Hastalık aktivitesinin değerlendirilmesi ve konsepsiyon öncesi remisyonun elde 

edilmesi

Q Tedavide kullanılan ilaçların güvenliğinin gözden geçirilmesi

Q Hastalık monitörizasyonu ve tedavisi için bireyselleștirilmiș plan olușturulması*

Q Gebelik ve laktasyon esnasında ilaç tedavisinin devamının risk ve yararlarını 

konușmak*

 * Tedavi yönetimi kısmında detaylarına değinilmiștir.

Konsepsiyon Öncesi Kalıtım Açısından Bilgilendirme 
Gebelik istemi olmayan, aktif hastalığı veya teratojen ilaç alımı nedeni ile (metotrek-

sat gibi) gebe kalınmaması gereken durumlarda kontrasepsiyon gündeme gelir. 

Kontrasepsiyonlar arasında bariyer metodlar, oral kontraseptifler ve uzun etkili 

reversible kontraseptif araçlar (intrauterin araçlar ve kontraseptif implantlar) bulun-

maktadır. Bariyer metodlar doğru kullanım açısından risk tașıdığından en az efektif 

görünmektedir. Kombine, östrojen içeren oral kontraseptifler yüksek riskli trombo-

emboli durumlarında (venöz tromboemboli hikayesi, sigara kullanımı, aktif hastalık, 

steroid veya janus kinaz (JAK) kullanımı, yeni cerrahi geçirme) ve yapılan çalıșmada 

Crohn hastalarında cerrahi riskini arttırmasından dolayı ön planda tercih edilmeme-

si önerilir. Uzun etkili reversible kontraseptif araçlar en efektif ve güvenli görünmek-

tedir.(5,8)

Konsepsiyon Öncesi Kalıtım Açısından Bilgilendirme 
İBH hastalarının birinci derece akrabalarında %12-20 arasında değișen inflamatuar 

bağırsak hastalığı olduğu saptanmıștır.(9,10) Popülasyon bazlı çalıșmada birinci 

derece akraba etkilenimi varlığında Crohn hastalığı görülme riski 8 kat, Ülseratif 

Kolit hastalığı 4 kat arttığı izlenmiștir.(9) İkiden fazla birinci derece akraba etkilendi-

ğinde risk atıșı 57 kat olduğu belirlenmiștir.(11) Her iki ebeveynin etkilendiği popülas-

yon bazlı çalıșmada çocuklarda İBH izlenme oranı %30’lara kadar yükseldiği 

belirtilmektedir.(12)

Konsepsiyon Öncesi Servikal Kanser Taraması ve Așılar
Konsepsiyon öncesi servikal smear ile servikal kanser taraması ve rutin așılarının 

sorgulanması gerekmektedir. İmmünsupresif altındaki İBH hastalarında cansız așılar 

güvenle uygulanabilir. Canlı așılar kontraendikedir. Gebe adaylarının hepatit B ve 

pnömokok așıları güncel olmalıdır. Küçük molekül, immünmodülatör ve biyolojik 

ajan alan anne adayının Rubella imünitesi önemli olup, obstretrik ekibe MMR 

(kızamık, kızamıkçık, kabakulak) ve Varicella dahil canlı așıların immünsupresif 

tedaviye ara vermeden yapılamayacağını bildirmek gerekmektedir. Gebe adayı ve 

gebelerin grip sezonunda cansız influenza așısını yaptırması gerekmektedir. Covid 

19 așısı da gebelik ve laktasyon periodlarında önerilmektedir.(3)

Konsepsiyon Öncesi Zararlı Maddelerin Kesilmesi
Sigara, alkol, opiat, narkotik ilaçların kesilmesi gerekmektedir.(1,3,6)

Konsepsiyon Öncesi Anemi, Mikronutrient Eksikliği, 
Malnütrisyon Yönetimi
Anemi ve vitamin eksiklikleri saptanması halinde tedavi edilmeleri gerekmektedir. 

İBH hastalarında malnütrisyon sık görülmekte ve tedavi edilmediği takdirde infertilite-

ye neden olabilmektedir. İBH hastalarında mikronutrient statusu takibi yıllık, konsep-

siyon öncesi optimizasyonu ise 3-6 ay öncesinde yapılmalıdır. Folik asit suplementas-

yonunun konsepsiyondan 4 hafta önce bașlanıp, konsepsiyon sonrası 12 haftaya 

kadar devam edilmelidir. Önerilen doz 1 mg gündür. Sulfasalazin alan hastalarda 2 

mg/güne kadar çıkılması önerilmektedir. Bunun yanında demir (defisitin yerine 

konması, risk devam ediyor ise gebelikte 30-60 mg/gün devamı), B12, kalsiyum 

(kortikosteroid almakta ise 800-1000 mg/gün kalsiyıum ve 800 IU/gün vitamin D), 

vitamin D (defisit var ise günlük 2000 IU, yok ise 400IU gün) replasmanları, enerji 

ve protein desteği (+70 kcal/gün, +260 kcal/gün, +500 kcal/gün - ilk, ikinci ve 

üçüncü trimesterler için; +500 kcal/gün laktasyon dönemi için) önerilmektedir.(6)

Konsepsiyon Öncesi Aktif Hastalık Önemi
Konsepsiyonda aktif hastalık varığında doğum ilișkili kompilkasyonları artmaktadır. 

Aktif hastalık mevcudiyetinde daha fazla preterm doğum, düșük doğum ağırlığı ve 

gestasyon yașına göre küçük bebek durumları ile sonuçlanabilir. Bunun yanında 

remisyonda gebe kalanların gebelik sonlanımları, İBH olmayan gebelik sonlanımları 

ile benzer saptanmıștır. Bu nedenle gebelik öncesi remisyon durumuna ulașılması 

çok önemlidir. Tercihen gebe kalmadan en az 3-6 aylık remisyon süreci önerilmek-

tedir. Bu amaçla konsepsiyon öncesi klinik değerlendirme, biyomarker kontrolü, 

endoskopik durumun ve gerekir ise kesitsel incelemenin yapılması gerekmektedir. 

İlaç düzeyi tayini de gebelik öncesi doz optimizasyonun yapılmasına olanak 

verecektir.(1,3-7)

Konsepsiyon Öncesi İlaç Yönetimi
Gebelik öncesi İBH tedavisinde kullanılan, kesilmesi gereken, ilaçlar:(5) 

Q Tirozin kinaz inhibitörleri (Tofasitinib, Upadacitinib) 4 hafta öncesinde kesilmeli 

Q Filgotinib konsepsiyondan 4 hafta öncesinde kesilmesi

Q Ozanimod 3 ay öncesi kesilmesi

Q Etrasimod en azından 1-2 hafta önce kesilmelidir.

Bunların yanında kortikosteroidlerin dozunun azaltılması, mümkün ise kesilmesi ve 

steroidsiz tedavilerin tercih edilmesi uygundur. Konsepsiyon öncesi doz optimizasyo-

nu açısından tiopurin ve biyolojik grubu ajanların ilaç düzeyleri kontrol edilebilir.(1,7)

KADIN İBH OLGULARINDA TEDAVİNİN DÜZENLENMESİ VE ÖNERİLER

Gebelikte İlaç Kullanımının Yönetimi
Gebelik esnasında ilaç yönetimi önem arz etmektedir. 

• Metotreksat ve Talidomid
Teratojenik olduklarından gebelik esnasında kesinlikle kontraendikedir-

ler.(1,3,5,7,13)

• Jak (Janus Kinaz) İnhibitörleri (Tofacitinib, Upadacitinib, Filgotinib), 
S1P (Sfingoizn 1 Fostataz) Modülatörü (Ozanimod) 
Bu ilaçlar gebelikte verilmemesi gerekmektedir.(1,3,5,7,13)

• Kalsinörin İnhibitörleri (Siklosporin, Takrolimus)
Kanıt düzeyi düșük çalıșmalarda düșük riskli görünmektedir, veriler yetersiz 

olduğundan (çoğunlukla nakilli hastalardan elde edilmiș), kullanımlarında 

dikkatli olunmalıdır. Gebede hipertansiyon, preeklampsi, gestasyonel diyabet 

riski tașırlar. Yenidoğanlarda hiperkalemi açısından dikkatli olunmalı ve böbrek 

fonskiyon takibi yapılmalıdır.(1,13)

• Biyolojik Ajanlar (Anti-TNF Ajanlar, Anti-TNF Biobenzerler, Vedolizu-
mab, Ustekinumab, Anti-IL23 Ajanlar)
Biyolojik ajanlar immunglobulin G1 sınıfından monoklonal antikorlardır. Gebeli-

ğin erken haftalarında sadece pasif difüzyon ile önemisiz miktarda plasentadan 

geçebilirler. 13-17. haftadan sonra plasental neonatal Fc reseptörleri gelișmeye 

bașlayınca geçiș miktarları artmaktadır. İnfantların umbilikal kordlarında seviye-

leri maternal kana göre 4 kat daha fazla izlenebilir. Geçiș düzeyi biyolojiğin 

tipine (maternal/fetal oran infliximab için 2.6, adalimumab için 1.5) ve maruz 

kalma süresine bağlıdır. Yenidoğanda 12. aya kadar saptanabilirler. Bunun 

istisnası polietilen glikol içeriği bulunan Certolizaumab Pegol’dur. Bu nedenle 

plasentadan geçemez. 

Aktif hastalık ile gebe kalındığında, gebelikte aktif hastalık varlığında, konsepsi-

yon öncesi kontrolü zor hastalıkta anti-TNF ajanların, Vedolizumab ve Ustekinu-

mab’ın gebelik boyunca devam edilmeleri önerilmektedir. Bu öneri, șimdilik 

veriler kısıtlı olmasına rağmen, izlenen sonuçlar çerçevesinde Anti-TNF ajanla-

rın biyobenzerleri ve Anti-IL 23 ajanlar (Mirikizumab, Risankizumab, Guselku-

mab) için de geçerlidir. 

FERTİL DÖNEMDEKİ İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK 
HASTALARININ DEĞERLENDİRİLMESİ
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GEBELİK SÜRECİNDE TAKİP ÖNERİLERİ 

Takipte Kullanılan Yöntemler
Gebelik sürecinde hastalık monitörizasyonunda laboratuvar değerleri, endoskopi 

ve görüntüleme yöntemleri kullanılabilir. 

• Laboratuvar parametreleri

Gebelik esnasında laboratuvar parametrelerinde fizyolojik değișiklikler izlenebi-

lir. Bunlar arasında sedimantasyon hızında artma, CRP (C reaktif protein) 

Son verilere göre hastalık remisyonda olsa bile biyolojik ajanların, tüm gebelik 

boyunca üçüncü trimesterde dahil verilmesi önerilmektedir. Böylece olası 

hastalık relaps riski azaltılmıș olur. Ek olarak yenidoğanlarında enfeksiyon 

riskinin artmadığı, erken çocukluk döneminde gelișme geriliği veya malignite 

gelișimi izlenmemiștir.

Üçüncü trimesterdeki son anti-TNF dozu, fetal maruziyeti azaltmak için, doğum 

tarihine göre ayarlanmalıdır. Her 8 haftada verilen ajan, 7-9 haftada verilmesi 

ayarlanarak, son dozu 31-33. haftalarda verilebilir. 4 haftada bir verilen 

anti-TNF ajanı her 3-5 haftada bir verilerek, son dozu 35-37. haftalarda 

verilebilir. 1-2 haftada bir verilen anti-TNF ajanın, her 1-3 haftada bir verilerek, 

son doz 37-39. haftalarda verilebilir. Üçüncü trimester öncesi hasta isteği ile 

kesilmek istenir ise, hastalığın uzun süreli remisyonda olmasına dikkat edilir 

ve doğum sonrası kısa sürede tekrar bașlamak gerekir.(1,3,5,13)

• Antibiyotikler
Gebelik esnasında perianal hastalık, abdominal sepsis ve poșit durumlarında 

metronidazol ve ciprofloksasin kullanılabilir. Çocuklarda artropati riski nedeni ile, 

özellikle ilk trimesterde ciprofloksasinden mümkün ise kaçınılmalıdır. Metronida-

zol de mümkün ise laktasyon evresinde verilmemelidir.(1,5)

Gebelik ve laktasyon sürecinde kullanılabilecek ve kontraendike olan İBH ilaçları 

tablo 1’de özetlenmiștir. 

• Gebelik Sürecinde Hastalık Alevlenmesinde İlaç Tercihi
Gebelik sürecinde izlenen hastalık alevlenmelerine, gastroenterog, kadın 

doğumcu ve genel cerrahı içeren ekip ile multidisipliner șekilde yaklașılmalıdır. 

Tedaviye atağın ağırlığına ve gestasyon yașına göre karar verilmelidir. Tedavide 

gebe olmayan hastalardaki kılavuz önerilerine uyularak 5-asa preparatları, 

kortikosteroidler, anti-TNF ajanlar, Siklosporin, Vedolizumab ve Ustekinumab 

kullanılabilir. Jak inhibitörleri, S1P modülatörleri kullanılmamalıdır. Tiopurinler 

yavaș etki etmesinden ve advers olaylara neden olabileceklerinden dolayı 

denovo olarak kullanılmamalıdırlar. 37 haftayı geçen gebeliklerde, medikal 

tedavi öncesi doğum yapılması da gündeme gelebilir.(1,5,13)

olduğunda yine alınan radyasyon dozu, zararlı olabilecek dozun çok altındadır. 

Bu nedenle mutlak endike oldukları durumda, bașka alternatif görüntüleme 

yöntemi de mevcut değil iken, hastaya detaylı bilgi verilerek ve onamı alınarak 

çekilebilirler.(20)

Remisyondaki Hasta İçin Öneriler
Hastalık remisyonda ise her trimesterde gastroenteroloji viziti önerilir. Her trimester-

de tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, albümin, crp ve kadın doğumcunun 

istediği tetkikler yapılmalıdır. Rutin endoskopi ve görüntüleme önerilmemektedir. 

Amerikan gastroenteroloji koleji aktif hastalık açısındanan her trimesterde fekal 

kalprotektin bakılmasını önermektedir.(3,7)

Aktif Hastalık Evresindeki Hasta İçin Öneriler
Hastalık aktif ise enfektif ajan açısından dıșkı testleri ve fekal kalprotektin öneril-

mektedir. Tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, albümin, crp seviyeleri 

görülmelidir. Biyolojik veya tiopurin kullananlarda eğer mümkün ise ilaç düzeyleri 

belirlenmelidir. Görüntülemede öncelikle ultrasonografi ve manyetik rezonans tercih 

edilmelidir. Endikasyon mevcut ise bilgisayarlı tomografi çekilebilir. Gereklilik 

halinde endoskopi yapılabilir. Ayaktan takip edilen hastalarda remisyon izlenene 

kadar, hastaya iki haftada bir gastroenteroloji viziti önerilmektedir. Cerrahi endike 

olduğu durumlarda (medikal tedaviye cevap vermeyen kolit, bağırsak obstrüksiyo-

nu...) gebelik trimesterine bakılmaksızın gerçekleștirilmelidir.(3,5,7)

Tromboembolik Durum Monitörizasyonu Ve Yönetimi
Gebelik ve inflamatuar bağırsak hastalığı tromboembolik hadiseleri arttırmaktadır-

lar. Özellikle aktif hastalık durumunda, gebelik öncesi ve gebelik esnasında venöz 

tromboemboli (VTE) risk değerlendirilmesi yapılmalıdır. Venöz tromboemboli açısın-

dan risk faktörleri varlığında, hastalık aktiflenmesi nedenli hastane yatıșı yapılanlar-

da, sezaryen olanlarda düșük molekül ağırlıklı heparin ile tromboemboli profilaksisi 

önerilmektedir. Antikoagülasyon totalde ortalama 3 ay, postpartum en az 6 hafta 

daha devam edilmelidir. Bunun yanında 2025 yılında yayınlanan Global Consensus 

önerisi 12-16 haftalarda düșük doz aspirin bașlanması lehinedir.(1,5,7)

Doğum Biçimi Önerileri
Doğum șekline öncelikle kadın doğum hekimleri, kendi değerlendirmelerine göre 

karar vermelidirler. Doğum șeklinin (vajinal veya sezaryen) perianal hastalık gelișimi 

veya kötüleșmesi, anal sfinkter hasarı olușumu açısından belirgin önemi olmadığı 

belirtilmektedir. Ancak aktif perianal hastalık, öncesinde rektovajinal fistlül varlığı, 

restoratif proktokolektomi, ileo-anal poș geçmiși olan hastalarda gastroenteroloğu, 

kadın doğum hekimini, İBH cerrahını içeren multidisipliner değerlendirme ile hasta 

bazlı değerlendirme yapılarak, doğum șekli olarak sezaryen önerilebilir.(1,3,5)

POSTPARTUM VE LAKTASYON DÖNEMİNDE ÖNERİLER

• Postpartum Hastalık Alevlenme Riski

Hastalığının postpartum alevlenme ihtimali Crohn hastalığından ziyade Ülseratif 

Kolitte ön plana çıkmaktadır. Alevlenme açısından risk faktörleri arasında 

konsepsiyon öncesi ve gebelik süresince aktif hastalık varlığı, gebelik süresince 

tedavi de-eskalasyonu, 3. trimesterde biyolojik tedavinin kesilmesi ve komplike 

Crohn hastalığı (strikturan veya penetran davranıșlı) yer almaktadır.(1)

• Postpartum İlaç Yönetimi

Tüm gebelik boyunca verilen biyolojik ajanlar, kontraendikasyon yok ise (aktif 

enfeksiyon, advers olay...) postpartum dönemde de kesilmeden devam edilme-

lidir. Gebelik esnasında kesildi ise de (hasta seçimi, iyi kontrollü hastalık neden-

li), postpartum mümkün olan en kısa sürede tekrar bașlanmalıdır. Önerilen 

süreler: vajinal doğumdan 24 saat, sezaryenden 48 saat sonra. Aynı ajan ile 

devam ve re-indüksiyon açısından vaka bazlı, klinik koșullar baz alınarak (ilaç 

tatil süresi, hastalık aktivitesi, konkomitan immünmodülatör varlığı, biyolojik 

ajanın tipi) karar verilmelidir. Bunun yanında laktasyonun en az 6 ay, tercihen 

12 hafta sürdürülmesi önerilmektedir.(1,3,21,22).

• Yenidoğan Așılama Önerileri

Yenidoğan dönemindeki cansız așılar, ulusal kılavuzların rehberliğinde, güvenli 

șekilde uygulanabilir. Biyolojik ajan ile tedavi altındaki neonatallere canlı așılar 

6-12 ay (tercihen 12 ay) veya biyolojiğin kanda saptanmaması durumuna kadar 

yenidoğanlarda diyare yapabilmektedirler. Bu durumda doz ayarlanması veya 

ilaca ara verilmesi önerilir. Kortikosteroidler sütte düșük miktarda saptanmakta-

dır. Uzun süre, yüksek doz verilmek istenildiğinde yenidoğan maruziyetini 

azaltmak için, emzirmenin, verilen dozdan 4 saat sonra yapılması önerilebilir. 

Azatiopurin ve merkaptopurin de sütte çok düșük miktarlarda saptanmıș olup 

düșük riskli gruptadırlar. Sütte sekrete edilen immünglobulinler ağıırlıklı İgA 

tipinde olmalarından dolayı, İgG tipinde olan biyolojik ajanlar sütte az miktarda 

ekskrete edilemktedir. Sütte, biyolojik ajanların konsantrasyon pik seviyesi, anne 

kanındaki seviyenin %1’inden daha azdır. Bu konsantrasyon ilaçların anne sütüne 

geçmesi için önerilen %10’luk cut-off değerinin oldukça altındadır. Bu nedenle 

düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedirler. Metotreksat laktasyonda 

kontraendike, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri için veri düzeyi yeterli olmayıp, 

emzirmeden kaçınılması önerilmektedir. İBH ilaçların laktasyon dönemindeki 

kullanım önerileri yukarıda verilen tablo 1 de özetlenmiștir.(1,3,21,25) 

Emzirme ve hastalık aktivitesi arasındaki ilișki değerlendirildiğinde emzirmenin 

hastalık aktivitesi üzerine bir etkisi olmadığı yönündedir. Emzirme ve İBH 

gelișimi arasındaki ilișki açısından yorum yapmak için yeterli veri yoktur.(1,5)

Erkek İBH Olgularının Değerlendirilmesi Ve Tedavisinin Düzenlenmesi
 Erkek olgularda fertilite açısından hastalıklarının remisyonda olması ve malnütris-

yonda olmamaları önerilmektedir. Tedavide kullanılan ajanlar genel olarak güvenli-

dir. Sulfasalazin sperm anormalliklerine (düșük spermatozoa sayısı ve sperm 

motilitesi, oligospermi) neden olabileceğinden, ortalama 3 ay öncesinden (sperma-

togenez yarı ömrü) kesilmesi veya mesalazine değiștirilmesi tavsiye edilmektedir. 

Ftalat içeren mesalazin preparatları da sperm kalitesinde azalma yarattığından 

değiștirilmelidirler. Metotrekasat kullanımında son yayınlarda belirgin yan etki 

izlenmemesine rağmen, infertilite (sperm hasarı) ve paternal teratojenite açısından 

kanıt düzeyi yüksek çalıșmalar elde edilinceye kadar, ideali prekonsepsiyondan 

ideali 3 ay önce, en az 1 ay öncesinde kesilmesi önerilmektedir. Cerrahi planlanan 

hastalarda (özellikle restoratif poktokolektomi), erektil disfonksiyon, retrograd 

ejekulasyon ihtimalini azaltmak üzere laparoskopik yöntem seçilmelidir.(1,13,26-30)• Laktasyon Döneminde Öneriler

Gebelik süresince düșük riskli kabul edilen ilaçlar, genel olarak bu evrede de 

düșük risklidir. Aminosalisilatlar güvenli olarak kabul edilmektedir. Seyrek olarak 

yapılmamalıdır.(1) Ülkemizde doğum sonrası ilk 12 ayda yapılan canlı așılar 

içinde Tuberküloz (BCG așısı, 2. ayın sonu), oral polio (6. ayın sonu), kombine 

kızamık, kızamıkçık, kabakulak (MMR așısı, 12. ayın sonu) ve suçiçeği (12. ayın 

sonu) bulunmaktadır. Așılama takvimine göre, gebelikte biyolojik ajan alan 

anneden doğan bebeklerde, aralarında en riskli ve ertelenmesi gereken BCG 

așısıdır.(23) Canlı Rotavirüs așısı ülkemizde zorunlu ve ücretsiz așılar arasından 

bulunmamaktadır. İlk 12 ayda 2 veya 3 doz șeklinde yapılmaktadır. Canlı așı 

olmasına rağmen elde edilen verilere göre endikasyon varlığında yapılması 

güvenli görünmektedir.(5,24) Çocukluk çağı așılama șeması Tablo 2’de verilmiștir. 

Tablo 1. Gebelik ve Laktasyon Evresindeki İBH Hastalarının İlaç Kullanım Önerileri (1,5,7,13)

Prekonsepsiyon

Devam edilebilir

Devam edilebilir

Gerekli ise verilebilir*

Devam edilebilir

Devam edilebilir

Devam edilebilir

Devam edilebilir

Devam edilebilir

Devam edilebilir

Düșük risk

Düșük risk

Kes (3 ay önce)

Kes (1 ay önce)**

Kes (1 ay önce)

Kes (3 ay önce)

Verilebilir

Verilebilir

İlaç

Mesalazin

Sülfasalazin

Kortikosteroidler

Tiopurinler 

Anti-TNF

Anti-TNF Biyobenzerler

Vedolizumab
(Anti-integrin)

Ustekinumab
(Anti-IL 12/23)

Mirikizumab, 
Risankizumab, 
Guselkumab
(Anti-IL 23)

Siklosporin

Takrolimus

Metotreksat

Talidomid

JAK inhibitörleri

S1P modülatörleri

Metronidazol 

Ciprofloksasin

Gebelik sürecinde

Devam edilebilir

Devam edilebilir

Gerekli ise verilebilir*

Devam edilebilir

Düșük risk

Devam edilebilir

Devam edilebilir

Devam edilebilir

Devam edilebilir

Düșük risk, güvenli

Düșük risk, güvenli

Kontraendike

Kontraendike

Kontraendike

Kontraendike

Düșük risk

1.Trimesterde verme

Laktasyon sürecinde

Devam edilebilir

Devam edilebilir

Gerekli ise verilebilir*

Devam edilebilir

Devam edilebilir

Devam edilebilir

Devam edilebilir

Devam edilebilir

Devam edilebilir

Düșük risk, 
muhtemelen güvenli

Düșük risk, 
muhtemelen güvenli

Kontraendike

Kontraendike

Kontraendike

Kontraendike

Verme*** 

Düșük risk****

Anti-TNF: anti tumor nekröz faktörü; JAK inhibitörleri: Janus Kinaz inhibitörleri; S1P modülatörü: Sfingozin 1 Fosfat
* Steroidin bebek ve anne üzerine olumsuz etkileri nedeni ile en kısa sürede kesilmesi ve steroidsiz tedavi planlanması önerilir;
** Ghobrial IM, Rajkumar SV. Management of thalidomide toxicity. J Support Oncol. 2003;1(3):194-205.
*** Mutlak endike ise bebeğin yakın takibi ile (flora yan etkileri olan ishal ve kandidiazis açısıdnan) kısa süre (1 hafta) tercih edilebilir.
**** Kısa süre perianal hastalıkta tercih edilebilir; mümkün ise farlı ajan seçilmesi uygundur.
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FERTİL DÖNEMDE AİLE DANIȘMANLIĞI

İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH) genellikle hastaların üreme çağında gözlenir. 

Tüm gebelikler planlı șekilde olușmadığından, doğurganlık çağındaki her İBH 

hastasına gebelik öncesi aile danıșmanlığı yapılması önerilmektedir. Yapılan geniș 

kapsamlı çalıșmalarda hastaların nerdeyse yarısının gebelik hakkındaki bilgilerinin 

çok fakir olduğu saptanmıștır. Bu danıșmanlığın amacı ebeveyn kaygılarının (hastalık 

kalıtımı, ilaç yan etkileri, ilaç kullanımının gerekliliği...) giderilmesi, hastalığın remis-

yonu hedeflendiği detaylı anlatılır, anemi ve diğer vitamin eksiklikleri giderilir, uygun 

nutrisyonel durum sağlanır ve olası zararlı ve teratojenik ilaçlar kesilir.(1,2)

İBH hastalarında seksüel fonksiyon ve fertilite birçok faktöre bağlı, belirgin oranda 

etkilenebilmektedir. Seksüel disfonksiyon hastalığın aktivitesine (aktif enflamasyon, 

halsizlik, diskomfort, perianal hastalık, kötü görünüș korkusu), depresyon varlığına, 

ilaçlara (kortikosteroid örneğinde kilo alımı, akne, hipertrikoz; metoreksat, sulfasa-

lazin örneklerinde erektil disfonksiyon) ve ameliyat nedenli (otonom sinir yaralan-

malarının sonucu olușan erektil disfonksiyon) olușabilir. 

Fertilite de hastalık aktivitesi, kullanılan ilaçlar ve cerrahi tedavilerden etkilenebil-

mektedir. Her iki cinsiyette de aktif hastalık durumunda fertilitede azalma izlenebil-

mektedir. İlaçların çoğunluğu güvenli olmakla birlikte, sulfasalazinin oligospermi 

ve astenozospermiye neden olarak infertilite yapabildiği bilinemektedir. Kadınlarda 

over rezervi azlığı yanında (özellikle 30 yaș üstü ve aktif hastalık durumlarında), 

pelvik cerrahiler sonrası da [ileal poș anal anastomoz (İPAA)] fertilite ve doğurgan-

lıkta azalma izlenebilmektedir.

İnfertilite yanında, İBH’lı hastaların 1/3 oranına ulașan gönüllü çocuk yapmama 

durumu mevcuttur (İnfertilite tanımı, 6 ayı așan hamile kalamama durumunu 

ifade edip, araștırılması önerilmektedir; 40 yaș üstü hastalarda ise bu süre 4 

aydır).(1,3-5) 

• 5-Aminosalisilat Preparatları (5-ASA)
Q Sulfasalazin

5-ASA preparatları plasentayı geçebilmelerine rağmen, fetal advers olaya 

neden olmazlar. Gebelikte kullanımı güvenli kabul edilmektedirler. Sulfasalazin 

içeriğindeki sulfapiridin bileșiği folat metabolizmasını bozduğundan dolayı 

(dihidrofolat redüktaz inhibisyonu ile folat sentezini engeller) tedaviye eșzamanlı 

3 ay öncesinden bașlanmak șartı ile 2 mg/gün folat desteği önerilmektedir. 

Malabsorpsiyon, yaygın ince bağırsak tutulumu ve aile hikayesinde nöral tüp 

defekti olanlarda 5 mg/gün önerilmektedir.(5,13,14)

Q Mesalazin

Düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedir. Bunun yanında dibutil ftalat 

kaplama içeren aminosalisilatlar bebekte ürogenital malformasyona neden 

olabileceğinden, bu kaplamayı içermeyen farklı aminosalisilat ile değiștirilmeli-

dir. Ülkemizde mesalazin içeren preparatlar dibutik ftalat kaplama içermedikle-

rinden güvenle kullanılabilirler.(1,14)

• Kortikosteroidler
Hastalık atağının remisyon indüksiyonunda kısa süreli kullanımlarında düșük 

risk olarak kabul edilmektedirler. Yine de maternal ve fetal komplikasyonlar 

açısından dikkatli olunmalıdır. Maternal olarak hipertansiyon, diyabet, preek-

lampsi riski; fetal açıdan birinci trimesterde orofarengeal malformasyon, son 

trimesterde preterm, düșük ağırlıklı doğum ve intrauterin gelișme geriliği riski 

tașırlar. İkinci ve üçüncü trimesterde kullanıldıklarında infantlarda ciddi enfeksi-

yon ihtimalini de arttırmaktadırlar.(1,3)

• Tiopürinler
Gebelik esnasında düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedirler. Hasta 

monoterapi altında gebe kaldı ise tiopurinler devam edilir. Biyolojik ajan ile dual 

kullanımlarda tiopuriler, devam edilmeleri önerilir. Kesilmek istenmesi durumun-

da hastalığın uzun süreli remisyonda olmasına dikkat edilir. Bu durumda 

anti-TNF ilaç düzeyinin ölçülmesi karar vermede yararlı olacaktır. Gebelik 

esnasında izlenebilecek idiosenkrazik yan etkilerinden, yavaș bașlangıçlı 

etkilerinden dolayı denovo tiopurin bașlanması önerilmemektedir.(1,5)

FERTİL DÖNEMDEKİ İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK 
HASTALARININ DEĞERLENDİRİLMESİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026274

düzeyinde yükselme, hemoglobin ve albümin değerlerinde düșme bulunmakta-

dır. CRP düzeyi gebelikte nispeten stabil gitse de, normale göre yüksek seyret-

mektedir. Bu nedenle hastalık aktivitesini doğru yansıtmayabilirler. Bu paramet-

relerin takipteki değișim trendleri aktivasyonu gösterme açısından daha değerli-

dir. Bunun yanında Fekal Kalprotektin gebelikte nispeten etkilenmemektedir ve 

güvenle kullanılabilir.(3,16,17)

• Endoskopi

Gebelikte endoskopi belirli durumlar dıșında (plasental abrupsiyon, yakın doğum, 

rüptüre membranlar, kontrolsüz eklampsi) genellikle güvenli olarak kabul 

edilmektedir. Ancak olușabilecek komplikasyonlar nedenli güçlü endikasyon 

varlığında yapılmalıdır. Öncelikle sedasyonsuz fleksible sigmoidoskopi 

önerilmekle birlikte, endikasyon mevcut ise pankolonoskopi de yapılabilir. İșlem 

zamanlaması açısından 2. trimester en güvenli görünmektedir. Mümkün 

olduğunca ișlem kısa sürede yapılmalı, sedasyon verilecek ise en düșük etkili 

ilaç dozu kullanılmalıdır. İnfantın anestetik ve sedatif ajanlara maruziyeti genellik-

le güvenli kabul edilmekle birlikte Diazepamdan kaçınılmalıdır. Yerine Midazolam 

kullanılabilmekle birlikte, 1. trimesterda kaçınılması önerilmektedir. Propofol, 

Ketamin, Nalokson gebelik kategorisi B olarak bilinmektedir. Hasta ișlem 

esnasında, vena kava inferior ve aortaya bası olușmaması için sol lateral veya 

sol pelvik tilt pozisyonda ișlem önerilmektedir. Laksatif olarak oral polietilen glikol 

solüsyonu, lavman olarak su bazlı enemalar güvenli görünmektedir.(1,3,18,19)

• Görüntüleme

Görüntüleme olarak öncelikle radyasyon maruziyeti olmadığından ultrasonografi 

ve manyetik rezonans yöntemleri önerilmektedir. Ultrasonografi ile kolonik 

ansları üçüncü trimesterin bașına kadar, terminal ileumu yaklașık yirminci 

gebelik haftasına kadar görüntülemek mümkündür. İlerleyen haftalarda 

büyüyen uterustan dolayı görüntü alma zorlașabilir. Manyetik rezonans görüntü-

lemede Gadolinyum kontrast maddesinden özellikle ilk trimesterde bașta olmak 

üzere tüm gebelik sürecinde kaçınılmalıdır. Bilgisayarlı tomografi önerilmemekle 

birlikte ciddi endikasyon varlığında, bașka görüntüleme alternatifi olmadığında 

çekilebilir (tek çekim radyasyon dozu <50 mGy olup fetal gelișim problemi 

izlenmesi genellikle beklenmemektedir).(1,3,5) Direkt grafiler söz konusu 

PREKONSEPSİYONEL DANIȘMANLIK 

Prekonsepsiyonel danıșmanlık verilen hastalarda anksiyete oranları azalmakta, ilaç 

kompliyansları artmakta, zararlı madde kullanımları gözden geçirilerek kesilmekte, 

gebelik esnasında hastalık alevlenmeleri ve bebek komplikasyonları azalmaktadır. 

İdeal zamanlama konsepsiyondan 6 ay öncesidir. Prekonsepsiyonel danıșmanlıkta 

yapılması gerekenler bașlıklar halinde așağıda sıralanmıștır.(1,5-7)

Q Kontrasepsiyon açısıdnan bilgi verme

Q Hastalık kalıtımı açısından bilgi verme

Q Sigara, alkol var ise narkotik ilaçların kesilmesi

Q Servikal kanser taraması ve așılarının tam olması 

Q Anemi ve vitamin eksikliğinin taranması; folik asit desteği

Q Hastalık aktivitesinin değerlendirilmesi ve konsepsiyon öncesi remisyonun elde 

edilmesi

Q Tedavide kullanılan ilaçların güvenliğinin gözden geçirilmesi

Q Hastalık monitörizasyonu ve tedavisi için bireyselleștirilmiș plan olușturulması*

Q Gebelik ve laktasyon esnasında ilaç tedavisinin devamının risk ve yararlarını 

konușmak*

 * Tedavi yönetimi kısmında detaylarına değinilmiștir.

Konsepsiyon Öncesi Kalıtım Açısından Bilgilendirme 
Gebelik istemi olmayan, aktif hastalığı veya teratojen ilaç alımı nedeni ile (metotrek-

sat gibi) gebe kalınmaması gereken durumlarda kontrasepsiyon gündeme gelir. 

Kontrasepsiyonlar arasında bariyer metodlar, oral kontraseptifler ve uzun etkili 

reversible kontraseptif araçlar (intrauterin araçlar ve kontraseptif implantlar) bulun-

maktadır. Bariyer metodlar doğru kullanım açısından risk tașıdığından en az efektif 

görünmektedir. Kombine, östrojen içeren oral kontraseptifler yüksek riskli trombo-

emboli durumlarında (venöz tromboemboli hikayesi, sigara kullanımı, aktif hastalık, 

steroid veya janus kinaz (JAK) kullanımı, yeni cerrahi geçirme) ve yapılan çalıșmada 

Crohn hastalarında cerrahi riskini arttırmasından dolayı ön planda tercih edilmeme-

si önerilir. Uzun etkili reversible kontraseptif araçlar en efektif ve güvenli görünmek-

tedir.(5,8)

Konsepsiyon Öncesi Kalıtım Açısından Bilgilendirme 
İBH hastalarının birinci derece akrabalarında %12-20 arasında değișen inflamatuar 

bağırsak hastalığı olduğu saptanmıștır.(9,10) Popülasyon bazlı çalıșmada birinci 

derece akraba etkilenimi varlığında Crohn hastalığı görülme riski 8 kat, Ülseratif 

Kolit hastalığı 4 kat arttığı izlenmiștir.(9) İkiden fazla birinci derece akraba etkilendi-

ğinde risk atıșı 57 kat olduğu belirlenmiștir.(11) Her iki ebeveynin etkilendiği popülas-

yon bazlı çalıșmada çocuklarda İBH izlenme oranı %30’lara kadar yükseldiği 

belirtilmektedir.(12)

Konsepsiyon Öncesi Servikal Kanser Taraması ve Așılar
Konsepsiyon öncesi servikal smear ile servikal kanser taraması ve rutin așılarının 

sorgulanması gerekmektedir. İmmünsupresif altındaki İBH hastalarında cansız așılar 

güvenle uygulanabilir. Canlı așılar kontraendikedir. Gebe adaylarının hepatit B ve 

pnömokok așıları güncel olmalıdır. Küçük molekül, immünmodülatör ve biyolojik 

ajan alan anne adayının Rubella imünitesi önemli olup, obstretrik ekibe MMR 

(kızamık, kızamıkçık, kabakulak) ve Varicella dahil canlı așıların immünsupresif 

tedaviye ara vermeden yapılamayacağını bildirmek gerekmektedir. Gebe adayı ve 

gebelerin grip sezonunda cansız influenza așısını yaptırması gerekmektedir. Covid 

19 așısı da gebelik ve laktasyon periodlarında önerilmektedir.(3)

Konsepsiyon Öncesi Zararlı Maddelerin Kesilmesi
Sigara, alkol, opiat, narkotik ilaçların kesilmesi gerekmektedir.(1,3,6)

Konsepsiyon Öncesi Anemi, Mikronutrient Eksikliği, 
Malnütrisyon Yönetimi
Anemi ve vitamin eksiklikleri saptanması halinde tedavi edilmeleri gerekmektedir. 

İBH hastalarında malnütrisyon sık görülmekte ve tedavi edilmediği takdirde infertilite-

ye neden olabilmektedir. İBH hastalarında mikronutrient statusu takibi yıllık, konsep-

siyon öncesi optimizasyonu ise 3-6 ay öncesinde yapılmalıdır. Folik asit suplementas-

yonunun konsepsiyondan 4 hafta önce bașlanıp, konsepsiyon sonrası 12 haftaya 

kadar devam edilmelidir. Önerilen doz 1 mg gündür. Sulfasalazin alan hastalarda 2 

mg/güne kadar çıkılması önerilmektedir. Bunun yanında demir (defisitin yerine 

konması, risk devam ediyor ise gebelikte 30-60 mg/gün devamı), B12, kalsiyum 

(kortikosteroid almakta ise 800-1000 mg/gün kalsiyıum ve 800 IU/gün vitamin D), 

vitamin D (defisit var ise günlük 2000 IU, yok ise 400IU gün) replasmanları, enerji 

ve protein desteği (+70 kcal/gün, +260 kcal/gün, +500 kcal/gün - ilk, ikinci ve 

üçüncü trimesterler için; +500 kcal/gün laktasyon dönemi için) önerilmektedir.(6)

Konsepsiyon Öncesi Aktif Hastalık Önemi
Konsepsiyonda aktif hastalık varığında doğum ilișkili kompilkasyonları artmaktadır. 

Aktif hastalık mevcudiyetinde daha fazla preterm doğum, düșük doğum ağırlığı ve 

gestasyon yașına göre küçük bebek durumları ile sonuçlanabilir. Bunun yanında 

remisyonda gebe kalanların gebelik sonlanımları, İBH olmayan gebelik sonlanımları 

ile benzer saptanmıștır. Bu nedenle gebelik öncesi remisyon durumuna ulașılması 

çok önemlidir. Tercihen gebe kalmadan en az 3-6 aylık remisyon süreci önerilmek-

tedir. Bu amaçla konsepsiyon öncesi klinik değerlendirme, biyomarker kontrolü, 

endoskopik durumun ve gerekir ise kesitsel incelemenin yapılması gerekmektedir. 

İlaç düzeyi tayini de gebelik öncesi doz optimizasyonun yapılmasına olanak 

verecektir.(1,3-7)

Konsepsiyon Öncesi İlaç Yönetimi
Gebelik öncesi İBH tedavisinde kullanılan, kesilmesi gereken, ilaçlar:(5) 

Q Tirozin kinaz inhibitörleri (Tofasitinib, Upadacitinib) 4 hafta öncesinde kesilmeli 

Q Filgotinib konsepsiyondan 4 hafta öncesinde kesilmesi

Q Ozanimod 3 ay öncesi kesilmesi

Q Etrasimod en azından 1-2 hafta önce kesilmelidir.

Bunların yanında kortikosteroidlerin dozunun azaltılması, mümkün ise kesilmesi ve 

steroidsiz tedavilerin tercih edilmesi uygundur. Konsepsiyon öncesi doz optimizasyo-

nu açısından tiopurin ve biyolojik grubu ajanların ilaç düzeyleri kontrol edilebilir.(1,7)

KADIN İBH OLGULARINDA TEDAVİNİN DÜZENLENMESİ VE ÖNERİLER

Gebelikte İlaç Kullanımının Yönetimi
Gebelik esnasında ilaç yönetimi önem arz etmektedir. 

• Metotreksat ve Talidomid
Teratojenik olduklarından gebelik esnasında kesinlikle kontraendikedir-

ler.(1,3,5,7,13)

• Jak (Janus Kinaz) İnhibitörleri (Tofacitinib, Upadacitinib, Filgotinib), 
S1P (Sfingoizn 1 Fostataz) Modülatörü (Ozanimod) 
Bu ilaçlar gebelikte verilmemesi gerekmektedir.(1,3,5,7,13)

• Kalsinörin İnhibitörleri (Siklosporin, Takrolimus)
Kanıt düzeyi düșük çalıșmalarda düșük riskli görünmektedir, veriler yetersiz 

olduğundan (çoğunlukla nakilli hastalardan elde edilmiș), kullanımlarında 

dikkatli olunmalıdır. Gebede hipertansiyon, preeklampsi, gestasyonel diyabet 

riski tașırlar. Yenidoğanlarda hiperkalemi açısından dikkatli olunmalı ve böbrek 

fonskiyon takibi yapılmalıdır.(1,13)

• Biyolojik Ajanlar (Anti-TNF Ajanlar, Anti-TNF Biobenzerler, Vedolizu-
mab, Ustekinumab, Anti-IL23 Ajanlar)
Biyolojik ajanlar immunglobulin G1 sınıfından monoklonal antikorlardır. Gebeli-

ğin erken haftalarında sadece pasif difüzyon ile önemisiz miktarda plasentadan 

geçebilirler. 13-17. haftadan sonra plasental neonatal Fc reseptörleri gelișmeye 

bașlayınca geçiș miktarları artmaktadır. İnfantların umbilikal kordlarında seviye-

leri maternal kana göre 4 kat daha fazla izlenebilir. Geçiș düzeyi biyolojiğin 

tipine (maternal/fetal oran infliximab için 2.6, adalimumab için 1.5) ve maruz 

kalma süresine bağlıdır. Yenidoğanda 12. aya kadar saptanabilirler. Bunun 

istisnası polietilen glikol içeriği bulunan Certolizaumab Pegol’dur. Bu nedenle 

plasentadan geçemez. 

Aktif hastalık ile gebe kalındığında, gebelikte aktif hastalık varlığında, konsepsi-

yon öncesi kontrolü zor hastalıkta anti-TNF ajanların, Vedolizumab ve Ustekinu-

mab’ın gebelik boyunca devam edilmeleri önerilmektedir. Bu öneri, șimdilik 

veriler kısıtlı olmasına rağmen, izlenen sonuçlar çerçevesinde Anti-TNF ajanla-

rın biyobenzerleri ve Anti-IL 23 ajanlar (Mirikizumab, Risankizumab, Guselku-

mab) için de geçerlidir. 

GEBELİK SÜRECİNDE TAKİP ÖNERİLERİ 

Takipte Kullanılan Yöntemler
Gebelik sürecinde hastalık monitörizasyonunda laboratuvar değerleri, endoskopi 

ve görüntüleme yöntemleri kullanılabilir. 

• Laboratuvar parametreleri

Gebelik esnasında laboratuvar parametrelerinde fizyolojik değișiklikler izlenebi-

lir. Bunlar arasında sedimantasyon hızında artma, CRP (C reaktif protein) 

Son verilere göre hastalık remisyonda olsa bile biyolojik ajanların, tüm gebelik 

boyunca üçüncü trimesterde dahil verilmesi önerilmektedir. Böylece olası 

hastalık relaps riski azaltılmıș olur. Ek olarak yenidoğanlarında enfeksiyon 

riskinin artmadığı, erken çocukluk döneminde gelișme geriliği veya malignite 

gelișimi izlenmemiștir.

Üçüncü trimesterdeki son anti-TNF dozu, fetal maruziyeti azaltmak için, doğum 

tarihine göre ayarlanmalıdır. Her 8 haftada verilen ajan, 7-9 haftada verilmesi 

ayarlanarak, son dozu 31-33. haftalarda verilebilir. 4 haftada bir verilen 

anti-TNF ajanı her 3-5 haftada bir verilerek, son dozu 35-37. haftalarda 

verilebilir. 1-2 haftada bir verilen anti-TNF ajanın, her 1-3 haftada bir verilerek, 

son doz 37-39. haftalarda verilebilir. Üçüncü trimester öncesi hasta isteği ile 

kesilmek istenir ise, hastalığın uzun süreli remisyonda olmasına dikkat edilir 

ve doğum sonrası kısa sürede tekrar bașlamak gerekir.(1,3,5,13)

• Antibiyotikler
Gebelik esnasında perianal hastalık, abdominal sepsis ve poșit durumlarında 

metronidazol ve ciprofloksasin kullanılabilir. Çocuklarda artropati riski nedeni ile, 

özellikle ilk trimesterde ciprofloksasinden mümkün ise kaçınılmalıdır. Metronida-

zol de mümkün ise laktasyon evresinde verilmemelidir.(1,5)

Gebelik ve laktasyon sürecinde kullanılabilecek ve kontraendike olan İBH ilaçları 

tablo 1’de özetlenmiștir. 

• Gebelik Sürecinde Hastalık Alevlenmesinde İlaç Tercihi
Gebelik sürecinde izlenen hastalık alevlenmelerine, gastroenterog, kadın 

doğumcu ve genel cerrahı içeren ekip ile multidisipliner șekilde yaklașılmalıdır. 

Tedaviye atağın ağırlığına ve gestasyon yașına göre karar verilmelidir. Tedavide 

gebe olmayan hastalardaki kılavuz önerilerine uyularak 5-asa preparatları, 

kortikosteroidler, anti-TNF ajanlar, Siklosporin, Vedolizumab ve Ustekinumab 

kullanılabilir. Jak inhibitörleri, S1P modülatörleri kullanılmamalıdır. Tiopurinler 

yavaș etki etmesinden ve advers olaylara neden olabileceklerinden dolayı 

denovo olarak kullanılmamalıdırlar. 37 haftayı geçen gebeliklerde, medikal 

tedavi öncesi doğum yapılması da gündeme gelebilir.(1,5,13)

olduğunda yine alınan radyasyon dozu, zararlı olabilecek dozun çok altındadır. 

Bu nedenle mutlak endike oldukları durumda, bașka alternatif görüntüleme 

yöntemi de mevcut değil iken, hastaya detaylı bilgi verilerek ve onamı alınarak 

çekilebilirler.(20)

Remisyondaki Hasta İçin Öneriler
Hastalık remisyonda ise her trimesterde gastroenteroloji viziti önerilir. Her trimester-

de tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, albümin, crp ve kadın doğumcunun 

istediği tetkikler yapılmalıdır. Rutin endoskopi ve görüntüleme önerilmemektedir. 

Amerikan gastroenteroloji koleji aktif hastalık açısındanan her trimesterde fekal 

kalprotektin bakılmasını önermektedir.(3,7)

Aktif Hastalık Evresindeki Hasta İçin Öneriler
Hastalık aktif ise enfektif ajan açısından dıșkı testleri ve fekal kalprotektin öneril-

mektedir. Tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, albümin, crp seviyeleri 

görülmelidir. Biyolojik veya tiopurin kullananlarda eğer mümkün ise ilaç düzeyleri 

belirlenmelidir. Görüntülemede öncelikle ultrasonografi ve manyetik rezonans tercih 

edilmelidir. Endikasyon mevcut ise bilgisayarlı tomografi çekilebilir. Gereklilik 

halinde endoskopi yapılabilir. Ayaktan takip edilen hastalarda remisyon izlenene 

kadar, hastaya iki haftada bir gastroenteroloji viziti önerilmektedir. Cerrahi endike 

olduğu durumlarda (medikal tedaviye cevap vermeyen kolit, bağırsak obstrüksiyo-

nu...) gebelik trimesterine bakılmaksızın gerçekleștirilmelidir.(3,5,7)

Tromboembolik Durum Monitörizasyonu Ve Yönetimi
Gebelik ve inflamatuar bağırsak hastalığı tromboembolik hadiseleri arttırmaktadır-

lar. Özellikle aktif hastalık durumunda, gebelik öncesi ve gebelik esnasında venöz 

tromboemboli (VTE) risk değerlendirilmesi yapılmalıdır. Venöz tromboemboli açısın-

dan risk faktörleri varlığında, hastalık aktiflenmesi nedenli hastane yatıșı yapılanlar-

da, sezaryen olanlarda düșük molekül ağırlıklı heparin ile tromboemboli profilaksisi 

önerilmektedir. Antikoagülasyon totalde ortalama 3 ay, postpartum en az 6 hafta 

daha devam edilmelidir. Bunun yanında 2025 yılında yayınlanan Global Consensus 

önerisi 12-16 haftalarda düșük doz aspirin bașlanması lehinedir.(1,5,7)

Doğum Biçimi Önerileri
Doğum șekline öncelikle kadın doğum hekimleri, kendi değerlendirmelerine göre 

karar vermelidirler. Doğum șeklinin (vajinal veya sezaryen) perianal hastalık gelișimi 

veya kötüleșmesi, anal sfinkter hasarı olușumu açısından belirgin önemi olmadığı 

belirtilmektedir. Ancak aktif perianal hastalık, öncesinde rektovajinal fistlül varlığı, 

restoratif proktokolektomi, ileo-anal poș geçmiși olan hastalarda gastroenteroloğu, 

kadın doğum hekimini, İBH cerrahını içeren multidisipliner değerlendirme ile hasta 

bazlı değerlendirme yapılarak, doğum șekli olarak sezaryen önerilebilir.(1,3,5)

POSTPARTUM VE LAKTASYON DÖNEMİNDE ÖNERİLER

• Postpartum Hastalık Alevlenme Riski

Hastalığının postpartum alevlenme ihtimali Crohn hastalığından ziyade Ülseratif 

Kolitte ön plana çıkmaktadır. Alevlenme açısından risk faktörleri arasında 

konsepsiyon öncesi ve gebelik süresince aktif hastalık varlığı, gebelik süresince 

tedavi de-eskalasyonu, 3. trimesterde biyolojik tedavinin kesilmesi ve komplike 

Crohn hastalığı (strikturan veya penetran davranıșlı) yer almaktadır.(1)

• Postpartum İlaç Yönetimi

Tüm gebelik boyunca verilen biyolojik ajanlar, kontraendikasyon yok ise (aktif 

enfeksiyon, advers olay...) postpartum dönemde de kesilmeden devam edilme-

lidir. Gebelik esnasında kesildi ise de (hasta seçimi, iyi kontrollü hastalık neden-

li), postpartum mümkün olan en kısa sürede tekrar bașlanmalıdır. Önerilen 

süreler: vajinal doğumdan 24 saat, sezaryenden 48 saat sonra. Aynı ajan ile 

devam ve re-indüksiyon açısından vaka bazlı, klinik koșullar baz alınarak (ilaç 

tatil süresi, hastalık aktivitesi, konkomitan immünmodülatör varlığı, biyolojik 

ajanın tipi) karar verilmelidir. Bunun yanında laktasyonun en az 6 ay, tercihen 

12 hafta sürdürülmesi önerilmektedir.(1,3,21,22).

• Yenidoğan Așılama Önerileri

Yenidoğan dönemindeki cansız așılar, ulusal kılavuzların rehberliğinde, güvenli 

șekilde uygulanabilir. Biyolojik ajan ile tedavi altındaki neonatallere canlı așılar 

6-12 ay (tercihen 12 ay) veya biyolojiğin kanda saptanmaması durumuna kadar 

yenidoğanlarda diyare yapabilmektedirler. Bu durumda doz ayarlanması veya 

ilaca ara verilmesi önerilir. Kortikosteroidler sütte düșük miktarda saptanmakta-

dır. Uzun süre, yüksek doz verilmek istenildiğinde yenidoğan maruziyetini 

azaltmak için, emzirmenin, verilen dozdan 4 saat sonra yapılması önerilebilir. 

Azatiopurin ve merkaptopurin de sütte çok düșük miktarlarda saptanmıș olup 

düșük riskli gruptadırlar. Sütte sekrete edilen immünglobulinler ağıırlıklı İgA 

tipinde olmalarından dolayı, İgG tipinde olan biyolojik ajanlar sütte az miktarda 

ekskrete edilemktedir. Sütte, biyolojik ajanların konsantrasyon pik seviyesi, anne 

kanındaki seviyenin %1’inden daha azdır. Bu konsantrasyon ilaçların anne sütüne 

geçmesi için önerilen %10’luk cut-off değerinin oldukça altındadır. Bu nedenle 

düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedirler. Metotreksat laktasyonda 

kontraendike, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri için veri düzeyi yeterli olmayıp, 

emzirmeden kaçınılması önerilmektedir. İBH ilaçların laktasyon dönemindeki 

kullanım önerileri yukarıda verilen tablo 1 de özetlenmiștir.(1,3,21,25) 

Emzirme ve hastalık aktivitesi arasındaki ilișki değerlendirildiğinde emzirmenin 

hastalık aktivitesi üzerine bir etkisi olmadığı yönündedir. Emzirme ve İBH 

gelișimi arasındaki ilișki açısından yorum yapmak için yeterli veri yoktur.(1,5)

Erkek İBH Olgularının Değerlendirilmesi Ve Tedavisinin Düzenlenmesi
 Erkek olgularda fertilite açısından hastalıklarının remisyonda olması ve malnütris-

yonda olmamaları önerilmektedir. Tedavide kullanılan ajanlar genel olarak güvenli-

dir. Sulfasalazin sperm anormalliklerine (düșük spermatozoa sayısı ve sperm 

motilitesi, oligospermi) neden olabileceğinden, ortalama 3 ay öncesinden (sperma-

togenez yarı ömrü) kesilmesi veya mesalazine değiștirilmesi tavsiye edilmektedir. 

Ftalat içeren mesalazin preparatları da sperm kalitesinde azalma yarattığından 

değiștirilmelidirler. Metotrekasat kullanımında son yayınlarda belirgin yan etki 

izlenmemesine rağmen, infertilite (sperm hasarı) ve paternal teratojenite açısından 

kanıt düzeyi yüksek çalıșmalar elde edilinceye kadar, ideali prekonsepsiyondan 

ideali 3 ay önce, en az 1 ay öncesinde kesilmesi önerilmektedir. Cerrahi planlanan 

hastalarda (özellikle restoratif poktokolektomi), erektil disfonksiyon, retrograd 

ejekulasyon ihtimalini azaltmak üzere laparoskopik yöntem seçilmelidir.(1,13,26-30)• Laktasyon Döneminde Öneriler

Gebelik süresince düșük riskli kabul edilen ilaçlar, genel olarak bu evrede de 

düșük risklidir. Aminosalisilatlar güvenli olarak kabul edilmektedir. Seyrek olarak 

yapılmamalıdır.(1) Ülkemizde doğum sonrası ilk 12 ayda yapılan canlı așılar 

içinde Tuberküloz (BCG așısı, 2. ayın sonu), oral polio (6. ayın sonu), kombine 

kızamık, kızamıkçık, kabakulak (MMR așısı, 12. ayın sonu) ve suçiçeği (12. ayın 

sonu) bulunmaktadır. Așılama takvimine göre, gebelikte biyolojik ajan alan 

anneden doğan bebeklerde, aralarında en riskli ve ertelenmesi gereken BCG 

așısıdır.(23) Canlı Rotavirüs așısı ülkemizde zorunlu ve ücretsiz așılar arasından 

bulunmamaktadır. İlk 12 ayda 2 veya 3 doz șeklinde yapılmaktadır. Canlı așı 

olmasına rağmen elde edilen verilere göre endikasyon varlığında yapılması 

güvenli görünmektedir.(5,24) Çocukluk çağı așılama șeması Tablo 2’de verilmiștir. 
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FERTİL DÖNEMDE AİLE DANIȘMANLIĞI

İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH) genellikle hastaların üreme çağında gözlenir. 

Tüm gebelikler planlı șekilde olușmadığından, doğurganlık çağındaki her İBH 

hastasına gebelik öncesi aile danıșmanlığı yapılması önerilmektedir. Yapılan geniș 

kapsamlı çalıșmalarda hastaların nerdeyse yarısının gebelik hakkındaki bilgilerinin 

çok fakir olduğu saptanmıștır. Bu danıșmanlığın amacı ebeveyn kaygılarının (hastalık 

kalıtımı, ilaç yan etkileri, ilaç kullanımının gerekliliği...) giderilmesi, hastalığın remis-

yonu hedeflendiği detaylı anlatılır, anemi ve diğer vitamin eksiklikleri giderilir, uygun 

nutrisyonel durum sağlanır ve olası zararlı ve teratojenik ilaçlar kesilir.(1,2)

İBH hastalarında seksüel fonksiyon ve fertilite birçok faktöre bağlı, belirgin oranda 

etkilenebilmektedir. Seksüel disfonksiyon hastalığın aktivitesine (aktif enflamasyon, 

halsizlik, diskomfort, perianal hastalık, kötü görünüș korkusu), depresyon varlığına, 

ilaçlara (kortikosteroid örneğinde kilo alımı, akne, hipertrikoz; metoreksat, sulfasa-

lazin örneklerinde erektil disfonksiyon) ve ameliyat nedenli (otonom sinir yaralan-

malarının sonucu olușan erektil disfonksiyon) olușabilir. 

Fertilite de hastalık aktivitesi, kullanılan ilaçlar ve cerrahi tedavilerden etkilenebil-

mektedir. Her iki cinsiyette de aktif hastalık durumunda fertilitede azalma izlenebil-

mektedir. İlaçların çoğunluğu güvenli olmakla birlikte, sulfasalazinin oligospermi 

ve astenozospermiye neden olarak infertilite yapabildiği bilinemektedir. Kadınlarda 

over rezervi azlığı yanında (özellikle 30 yaș üstü ve aktif hastalık durumlarında), 

pelvik cerrahiler sonrası da [ileal poș anal anastomoz (İPAA)] fertilite ve doğurgan-

lıkta azalma izlenebilmektedir.

İnfertilite yanında, İBH’lı hastaların 1/3 oranına ulașan gönüllü çocuk yapmama 

durumu mevcuttur (İnfertilite tanımı, 6 ayı așan hamile kalamama durumunu 

ifade edip, araștırılması önerilmektedir; 40 yaș üstü hastalarda ise bu süre 4 

aydır).(1,3-5) 

• 5-Aminosalisilat Preparatları (5-ASA)
Q Sulfasalazin

5-ASA preparatları plasentayı geçebilmelerine rağmen, fetal advers olaya 

neden olmazlar. Gebelikte kullanımı güvenli kabul edilmektedirler. Sulfasalazin 

içeriğindeki sulfapiridin bileșiği folat metabolizmasını bozduğundan dolayı 

(dihidrofolat redüktaz inhibisyonu ile folat sentezini engeller) tedaviye eșzamanlı 

3 ay öncesinden bașlanmak șartı ile 2 mg/gün folat desteği önerilmektedir. 

Malabsorpsiyon, yaygın ince bağırsak tutulumu ve aile hikayesinde nöral tüp 

defekti olanlarda 5 mg/gün önerilmektedir.(5,13,14)

Q Mesalazin

Düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedir. Bunun yanında dibutil ftalat 

kaplama içeren aminosalisilatlar bebekte ürogenital malformasyona neden 

olabileceğinden, bu kaplamayı içermeyen farklı aminosalisilat ile değiștirilmeli-

dir. Ülkemizde mesalazin içeren preparatlar dibutik ftalat kaplama içermedikle-

rinden güvenle kullanılabilirler.(1,14)

• Kortikosteroidler
Hastalık atağının remisyon indüksiyonunda kısa süreli kullanımlarında düșük 

risk olarak kabul edilmektedirler. Yine de maternal ve fetal komplikasyonlar 

açısından dikkatli olunmalıdır. Maternal olarak hipertansiyon, diyabet, preek-

lampsi riski; fetal açıdan birinci trimesterde orofarengeal malformasyon, son 

trimesterde preterm, düșük ağırlıklı doğum ve intrauterin gelișme geriliği riski 

tașırlar. İkinci ve üçüncü trimesterde kullanıldıklarında infantlarda ciddi enfeksi-

yon ihtimalini de arttırmaktadırlar.(1,3)

• Tiopürinler
Gebelik esnasında düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedirler. Hasta 

monoterapi altında gebe kaldı ise tiopurinler devam edilir. Biyolojik ajan ile dual 

kullanımlarda tiopuriler, devam edilmeleri önerilir. Kesilmek istenmesi durumun-

da hastalığın uzun süreli remisyonda olmasına dikkat edilir. Bu durumda 

anti-TNF ilaç düzeyinin ölçülmesi karar vermede yararlı olacaktır. Gebelik 

esnasında izlenebilecek idiosenkrazik yan etkilerinden, yavaș bașlangıçlı 

etkilerinden dolayı denovo tiopurin bașlanması önerilmemektedir.(1,5)

düzeyinde yükselme, hemoglobin ve albümin değerlerinde düșme bulunmakta-

dır. CRP düzeyi gebelikte nispeten stabil gitse de, normale göre yüksek seyret-

mektedir. Bu nedenle hastalık aktivitesini doğru yansıtmayabilirler. Bu paramet-

relerin takipteki değișim trendleri aktivasyonu gösterme açısından daha değerli-

dir. Bunun yanında Fekal Kalprotektin gebelikte nispeten etkilenmemektedir ve 

güvenle kullanılabilir.(3,16,17)

• Endoskopi

Gebelikte endoskopi belirli durumlar dıșında (plasental abrupsiyon, yakın doğum, 

rüptüre membranlar, kontrolsüz eklampsi) genellikle güvenli olarak kabul 

edilmektedir. Ancak olușabilecek komplikasyonlar nedenli güçlü endikasyon 

varlığında yapılmalıdır. Öncelikle sedasyonsuz fleksible sigmoidoskopi 

önerilmekle birlikte, endikasyon mevcut ise pankolonoskopi de yapılabilir. İșlem 

zamanlaması açısından 2. trimester en güvenli görünmektedir. Mümkün 

olduğunca ișlem kısa sürede yapılmalı, sedasyon verilecek ise en düșük etkili 

ilaç dozu kullanılmalıdır. İnfantın anestetik ve sedatif ajanlara maruziyeti genellik-

le güvenli kabul edilmekle birlikte Diazepamdan kaçınılmalıdır. Yerine Midazolam 

kullanılabilmekle birlikte, 1. trimesterda kaçınılması önerilmektedir. Propofol, 

Ketamin, Nalokson gebelik kategorisi B olarak bilinmektedir. Hasta ișlem 

esnasında, vena kava inferior ve aortaya bası olușmaması için sol lateral veya 

sol pelvik tilt pozisyonda ișlem önerilmektedir. Laksatif olarak oral polietilen glikol 

solüsyonu, lavman olarak su bazlı enemalar güvenli görünmektedir.(1,3,18,19)

• Görüntüleme

Görüntüleme olarak öncelikle radyasyon maruziyeti olmadığından ultrasonografi 

ve manyetik rezonans yöntemleri önerilmektedir. Ultrasonografi ile kolonik 

ansları üçüncü trimesterin bașına kadar, terminal ileumu yaklașık yirminci 

gebelik haftasına kadar görüntülemek mümkündür. İlerleyen haftalarda 

büyüyen uterustan dolayı görüntü alma zorlașabilir. Manyetik rezonans görüntü-

lemede Gadolinyum kontrast maddesinden özellikle ilk trimesterde bașta olmak 

üzere tüm gebelik sürecinde kaçınılmalıdır. Bilgisayarlı tomografi önerilmemekle 

birlikte ciddi endikasyon varlığında, bașka görüntüleme alternatifi olmadığında 

çekilebilir (tek çekim radyasyon dozu <50 mGy olup fetal gelișim problemi 

izlenmesi genellikle beklenmemektedir).(1,3,5) Direkt grafiler söz konusu 

PREKONSEPSİYONEL DANIȘMANLIK 

Prekonsepsiyonel danıșmanlık verilen hastalarda anksiyete oranları azalmakta, ilaç 

kompliyansları artmakta, zararlı madde kullanımları gözden geçirilerek kesilmekte, 

gebelik esnasında hastalık alevlenmeleri ve bebek komplikasyonları azalmaktadır. 

İdeal zamanlama konsepsiyondan 6 ay öncesidir. Prekonsepsiyonel danıșmanlıkta 

yapılması gerekenler bașlıklar halinde așağıda sıralanmıștır.(1,5-7)

Q Kontrasepsiyon açısıdnan bilgi verme

Q Hastalık kalıtımı açısından bilgi verme

Q Sigara, alkol var ise narkotik ilaçların kesilmesi

Q Servikal kanser taraması ve așılarının tam olması 

Q Anemi ve vitamin eksikliğinin taranması; folik asit desteği

Q Hastalık aktivitesinin değerlendirilmesi ve konsepsiyon öncesi remisyonun elde 

edilmesi

Q Tedavide kullanılan ilaçların güvenliğinin gözden geçirilmesi

Q Hastalık monitörizasyonu ve tedavisi için bireyselleștirilmiș plan olușturulması*

Q Gebelik ve laktasyon esnasında ilaç tedavisinin devamının risk ve yararlarını 

konușmak*

 * Tedavi yönetimi kısmında detaylarına değinilmiștir.

Konsepsiyon Öncesi Kalıtım Açısından Bilgilendirme 
Gebelik istemi olmayan, aktif hastalığı veya teratojen ilaç alımı nedeni ile (metotrek-

sat gibi) gebe kalınmaması gereken durumlarda kontrasepsiyon gündeme gelir. 

Kontrasepsiyonlar arasında bariyer metodlar, oral kontraseptifler ve uzun etkili 

reversible kontraseptif araçlar (intrauterin araçlar ve kontraseptif implantlar) bulun-

maktadır. Bariyer metodlar doğru kullanım açısından risk tașıdığından en az efektif 

görünmektedir. Kombine, östrojen içeren oral kontraseptifler yüksek riskli trombo-

emboli durumlarında (venöz tromboemboli hikayesi, sigara kullanımı, aktif hastalık, 

steroid veya janus kinaz (JAK) kullanımı, yeni cerrahi geçirme) ve yapılan çalıșmada 

Crohn hastalarında cerrahi riskini arttırmasından dolayı ön planda tercih edilmeme-

si önerilir. Uzun etkili reversible kontraseptif araçlar en efektif ve güvenli görünmek-

tedir.(5,8)

Konsepsiyon Öncesi Kalıtım Açısından Bilgilendirme 
İBH hastalarının birinci derece akrabalarında %12-20 arasında değișen inflamatuar 

bağırsak hastalığı olduğu saptanmıștır.(9,10) Popülasyon bazlı çalıșmada birinci 

derece akraba etkilenimi varlığında Crohn hastalığı görülme riski 8 kat, Ülseratif 

Kolit hastalığı 4 kat arttığı izlenmiștir.(9) İkiden fazla birinci derece akraba etkilendi-

ğinde risk atıșı 57 kat olduğu belirlenmiștir.(11) Her iki ebeveynin etkilendiği popülas-

yon bazlı çalıșmada çocuklarda İBH izlenme oranı %30’lara kadar yükseldiği 

belirtilmektedir.(12)

Konsepsiyon Öncesi Servikal Kanser Taraması ve Așılar
Konsepsiyon öncesi servikal smear ile servikal kanser taraması ve rutin așılarının 

sorgulanması gerekmektedir. İmmünsupresif altındaki İBH hastalarında cansız așılar 

güvenle uygulanabilir. Canlı așılar kontraendikedir. Gebe adaylarının hepatit B ve 

pnömokok așıları güncel olmalıdır. Küçük molekül, immünmodülatör ve biyolojik 

ajan alan anne adayının Rubella imünitesi önemli olup, obstretrik ekibe MMR 

(kızamık, kızamıkçık, kabakulak) ve Varicella dahil canlı așıların immünsupresif 

tedaviye ara vermeden yapılamayacağını bildirmek gerekmektedir. Gebe adayı ve 

gebelerin grip sezonunda cansız influenza așısını yaptırması gerekmektedir. Covid 

19 așısı da gebelik ve laktasyon periodlarında önerilmektedir.(3)

Konsepsiyon Öncesi Zararlı Maddelerin Kesilmesi
Sigara, alkol, opiat, narkotik ilaçların kesilmesi gerekmektedir.(1,3,6)

Konsepsiyon Öncesi Anemi, Mikronutrient Eksikliği, 
Malnütrisyon Yönetimi
Anemi ve vitamin eksiklikleri saptanması halinde tedavi edilmeleri gerekmektedir. 

İBH hastalarında malnütrisyon sık görülmekte ve tedavi edilmediği takdirde infertilite-

ye neden olabilmektedir. İBH hastalarında mikronutrient statusu takibi yıllık, konsep-

siyon öncesi optimizasyonu ise 3-6 ay öncesinde yapılmalıdır. Folik asit suplementas-

yonunun konsepsiyondan 4 hafta önce bașlanıp, konsepsiyon sonrası 12 haftaya 

kadar devam edilmelidir. Önerilen doz 1 mg gündür. Sulfasalazin alan hastalarda 2 

mg/güne kadar çıkılması önerilmektedir. Bunun yanında demir (defisitin yerine 

konması, risk devam ediyor ise gebelikte 30-60 mg/gün devamı), B12, kalsiyum 

(kortikosteroid almakta ise 800-1000 mg/gün kalsiyıum ve 800 IU/gün vitamin D), 

vitamin D (defisit var ise günlük 2000 IU, yok ise 400IU gün) replasmanları, enerji 

ve protein desteği (+70 kcal/gün, +260 kcal/gün, +500 kcal/gün - ilk, ikinci ve 

üçüncü trimesterler için; +500 kcal/gün laktasyon dönemi için) önerilmektedir.(6)

Konsepsiyon Öncesi Aktif Hastalık Önemi
Konsepsiyonda aktif hastalık varığında doğum ilișkili kompilkasyonları artmaktadır. 

Aktif hastalık mevcudiyetinde daha fazla preterm doğum, düșük doğum ağırlığı ve 

gestasyon yașına göre küçük bebek durumları ile sonuçlanabilir. Bunun yanında 

remisyonda gebe kalanların gebelik sonlanımları, İBH olmayan gebelik sonlanımları 

ile benzer saptanmıștır. Bu nedenle gebelik öncesi remisyon durumuna ulașılması 

çok önemlidir. Tercihen gebe kalmadan en az 3-6 aylık remisyon süreci önerilmek-

tedir. Bu amaçla konsepsiyon öncesi klinik değerlendirme, biyomarker kontrolü, 

endoskopik durumun ve gerekir ise kesitsel incelemenin yapılması gerekmektedir. 

İlaç düzeyi tayini de gebelik öncesi doz optimizasyonun yapılmasına olanak 

verecektir.(1,3-7)

Konsepsiyon Öncesi İlaç Yönetimi
Gebelik öncesi İBH tedavisinde kullanılan, kesilmesi gereken, ilaçlar:(5) 

Q Tirozin kinaz inhibitörleri (Tofasitinib, Upadacitinib) 4 hafta öncesinde kesilmeli 

Q Filgotinib konsepsiyondan 4 hafta öncesinde kesilmesi

Q Ozanimod 3 ay öncesi kesilmesi

Q Etrasimod en azından 1-2 hafta önce kesilmelidir.

Bunların yanında kortikosteroidlerin dozunun azaltılması, mümkün ise kesilmesi ve 

steroidsiz tedavilerin tercih edilmesi uygundur. Konsepsiyon öncesi doz optimizasyo-

nu açısından tiopurin ve biyolojik grubu ajanların ilaç düzeyleri kontrol edilebilir.(1,7)

KADIN İBH OLGULARINDA TEDAVİNİN DÜZENLENMESİ VE ÖNERİLER

Gebelikte İlaç Kullanımının Yönetimi
Gebelik esnasında ilaç yönetimi önem arz etmektedir. 

• Metotreksat ve Talidomid
Teratojenik olduklarından gebelik esnasında kesinlikle kontraendikedir-

ler.(1,3,5,7,13)

• Jak (Janus Kinaz) İnhibitörleri (Tofacitinib, Upadacitinib, Filgotinib), 
S1P (Sfingoizn 1 Fostataz) Modülatörü (Ozanimod) 
Bu ilaçlar gebelikte verilmemesi gerekmektedir.(1,3,5,7,13)

• Kalsinörin İnhibitörleri (Siklosporin, Takrolimus)
Kanıt düzeyi düșük çalıșmalarda düșük riskli görünmektedir, veriler yetersiz 

olduğundan (çoğunlukla nakilli hastalardan elde edilmiș), kullanımlarında 

dikkatli olunmalıdır. Gebede hipertansiyon, preeklampsi, gestasyonel diyabet 

riski tașırlar. Yenidoğanlarda hiperkalemi açısından dikkatli olunmalı ve böbrek 

fonskiyon takibi yapılmalıdır.(1,13)

• Biyolojik Ajanlar (Anti-TNF Ajanlar, Anti-TNF Biobenzerler, Vedolizu-
mab, Ustekinumab, Anti-IL23 Ajanlar)
Biyolojik ajanlar immunglobulin G1 sınıfından monoklonal antikorlardır. Gebeli-

ğin erken haftalarında sadece pasif difüzyon ile önemisiz miktarda plasentadan 

geçebilirler. 13-17. haftadan sonra plasental neonatal Fc reseptörleri gelișmeye 

bașlayınca geçiș miktarları artmaktadır. İnfantların umbilikal kordlarında seviye-

leri maternal kana göre 4 kat daha fazla izlenebilir. Geçiș düzeyi biyolojiğin 

tipine (maternal/fetal oran infliximab için 2.6, adalimumab için 1.5) ve maruz 

kalma süresine bağlıdır. Yenidoğanda 12. aya kadar saptanabilirler. Bunun 

istisnası polietilen glikol içeriği bulunan Certolizaumab Pegol’dur. Bu nedenle 

plasentadan geçemez. 

Aktif hastalık ile gebe kalındığında, gebelikte aktif hastalık varlığında, konsepsi-

yon öncesi kontrolü zor hastalıkta anti-TNF ajanların, Vedolizumab ve Ustekinu-

mab’ın gebelik boyunca devam edilmeleri önerilmektedir. Bu öneri, șimdilik 

veriler kısıtlı olmasına rağmen, izlenen sonuçlar çerçevesinde Anti-TNF ajanla-

rın biyobenzerleri ve Anti-IL 23 ajanlar (Mirikizumab, Risankizumab, Guselku-

mab) için de geçerlidir. 

GEBELİK SÜRECİNDE TAKİP ÖNERİLERİ 

Takipte Kullanılan Yöntemler
Gebelik sürecinde hastalık monitörizasyonunda laboratuvar değerleri, endoskopi 

ve görüntüleme yöntemleri kullanılabilir. 

• Laboratuvar parametreleri

Gebelik esnasında laboratuvar parametrelerinde fizyolojik değișiklikler izlenebi-

lir. Bunlar arasında sedimantasyon hızında artma, CRP (C reaktif protein) 

Son verilere göre hastalık remisyonda olsa bile biyolojik ajanların, tüm gebelik 

boyunca üçüncü trimesterde dahil verilmesi önerilmektedir. Böylece olası 

hastalık relaps riski azaltılmıș olur. Ek olarak yenidoğanlarında enfeksiyon 

riskinin artmadığı, erken çocukluk döneminde gelișme geriliği veya malignite 

gelișimi izlenmemiștir.

Üçüncü trimesterdeki son anti-TNF dozu, fetal maruziyeti azaltmak için, doğum 

tarihine göre ayarlanmalıdır. Her 8 haftada verilen ajan, 7-9 haftada verilmesi 

ayarlanarak, son dozu 31-33. haftalarda verilebilir. 4 haftada bir verilen 

anti-TNF ajanı her 3-5 haftada bir verilerek, son dozu 35-37. haftalarda 

verilebilir. 1-2 haftada bir verilen anti-TNF ajanın, her 1-3 haftada bir verilerek, 

son doz 37-39. haftalarda verilebilir. Üçüncü trimester öncesi hasta isteği ile 

kesilmek istenir ise, hastalığın uzun süreli remisyonda olmasına dikkat edilir 

ve doğum sonrası kısa sürede tekrar bașlamak gerekir.(1,3,5,13)

• Antibiyotikler
Gebelik esnasında perianal hastalık, abdominal sepsis ve poșit durumlarında 

metronidazol ve ciprofloksasin kullanılabilir. Çocuklarda artropati riski nedeni ile, 

özellikle ilk trimesterde ciprofloksasinden mümkün ise kaçınılmalıdır. Metronida-

zol de mümkün ise laktasyon evresinde verilmemelidir.(1,5)

Gebelik ve laktasyon sürecinde kullanılabilecek ve kontraendike olan İBH ilaçları 

tablo 1’de özetlenmiștir. 

• Gebelik Sürecinde Hastalık Alevlenmesinde İlaç Tercihi
Gebelik sürecinde izlenen hastalık alevlenmelerine, gastroenterog, kadın 

doğumcu ve genel cerrahı içeren ekip ile multidisipliner șekilde yaklașılmalıdır. 

Tedaviye atağın ağırlığına ve gestasyon yașına göre karar verilmelidir. Tedavide 

gebe olmayan hastalardaki kılavuz önerilerine uyularak 5-asa preparatları, 

kortikosteroidler, anti-TNF ajanlar, Siklosporin, Vedolizumab ve Ustekinumab 

kullanılabilir. Jak inhibitörleri, S1P modülatörleri kullanılmamalıdır. Tiopurinler 

yavaș etki etmesinden ve advers olaylara neden olabileceklerinden dolayı 

denovo olarak kullanılmamalıdırlar. 37 haftayı geçen gebeliklerde, medikal 

tedavi öncesi doğum yapılması da gündeme gelebilir.(1,5,13)

FERTİL DÖNEMDEKİ İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK 
HASTALARININ DEĞERLENDİRİLMESİ
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olduğunda yine alınan radyasyon dozu, zararlı olabilecek dozun çok altındadır. 

Bu nedenle mutlak endike oldukları durumda, bașka alternatif görüntüleme 

yöntemi de mevcut değil iken, hastaya detaylı bilgi verilerek ve onamı alınarak 

çekilebilirler.(20)

Remisyondaki Hasta İçin Öneriler
Hastalık remisyonda ise her trimesterde gastroenteroloji viziti önerilir. Her trimester-

de tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, albümin, crp ve kadın doğumcunun 

istediği tetkikler yapılmalıdır. Rutin endoskopi ve görüntüleme önerilmemektedir. 

Amerikan gastroenteroloji koleji aktif hastalık açısındanan her trimesterde fekal 

kalprotektin bakılmasını önermektedir.(3,7)

Aktif Hastalık Evresindeki Hasta İçin Öneriler
Hastalık aktif ise enfektif ajan açısından dıșkı testleri ve fekal kalprotektin öneril-

mektedir. Tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, albümin, crp seviyeleri 

görülmelidir. Biyolojik veya tiopurin kullananlarda eğer mümkün ise ilaç düzeyleri 

belirlenmelidir. Görüntülemede öncelikle ultrasonografi ve manyetik rezonans tercih 

edilmelidir. Endikasyon mevcut ise bilgisayarlı tomografi çekilebilir. Gereklilik 

halinde endoskopi yapılabilir. Ayaktan takip edilen hastalarda remisyon izlenene 

kadar, hastaya iki haftada bir gastroenteroloji viziti önerilmektedir. Cerrahi endike 

olduğu durumlarda (medikal tedaviye cevap vermeyen kolit, bağırsak obstrüksiyo-

nu...) gebelik trimesterine bakılmaksızın gerçekleștirilmelidir.(3,5,7)

Tromboembolik Durum Monitörizasyonu Ve Yönetimi
Gebelik ve inflamatuar bağırsak hastalığı tromboembolik hadiseleri arttırmaktadır-

lar. Özellikle aktif hastalık durumunda, gebelik öncesi ve gebelik esnasında venöz 

tromboemboli (VTE) risk değerlendirilmesi yapılmalıdır. Venöz tromboemboli açısın-

dan risk faktörleri varlığında, hastalık aktiflenmesi nedenli hastane yatıșı yapılanlar-

da, sezaryen olanlarda düșük molekül ağırlıklı heparin ile tromboemboli profilaksisi 

önerilmektedir. Antikoagülasyon totalde ortalama 3 ay, postpartum en az 6 hafta 

daha devam edilmelidir. Bunun yanında 2025 yılında yayınlanan Global Consensus 

önerisi 12-16 haftalarda düșük doz aspirin bașlanması lehinedir.(1,5,7)

Doğum Biçimi Önerileri
Doğum șekline öncelikle kadın doğum hekimleri, kendi değerlendirmelerine göre 

karar vermelidirler. Doğum șeklinin (vajinal veya sezaryen) perianal hastalık gelișimi 

veya kötüleșmesi, anal sfinkter hasarı olușumu açısından belirgin önemi olmadığı 

belirtilmektedir. Ancak aktif perianal hastalık, öncesinde rektovajinal fistlül varlığı, 

restoratif proktokolektomi, ileo-anal poș geçmiși olan hastalarda gastroenteroloğu, 

kadın doğum hekimini, İBH cerrahını içeren multidisipliner değerlendirme ile hasta 

bazlı değerlendirme yapılarak, doğum șekli olarak sezaryen önerilebilir.(1,3,5)

POSTPARTUM VE LAKTASYON DÖNEMİNDE ÖNERİLER

• Postpartum Hastalık Alevlenme Riski

Hastalığının postpartum alevlenme ihtimali Crohn hastalığından ziyade Ülseratif 

Kolitte ön plana çıkmaktadır. Alevlenme açısından risk faktörleri arasında 

konsepsiyon öncesi ve gebelik süresince aktif hastalık varlığı, gebelik süresince 

tedavi de-eskalasyonu, 3. trimesterde biyolojik tedavinin kesilmesi ve komplike 

Crohn hastalığı (strikturan veya penetran davranıșlı) yer almaktadır.(1)

• Postpartum İlaç Yönetimi

Tüm gebelik boyunca verilen biyolojik ajanlar, kontraendikasyon yok ise (aktif 

enfeksiyon, advers olay...) postpartum dönemde de kesilmeden devam edilme-

lidir. Gebelik esnasında kesildi ise de (hasta seçimi, iyi kontrollü hastalık neden-

li), postpartum mümkün olan en kısa sürede tekrar bașlanmalıdır. Önerilen 

süreler: vajinal doğumdan 24 saat, sezaryenden 48 saat sonra. Aynı ajan ile 

devam ve re-indüksiyon açısından vaka bazlı, klinik koșullar baz alınarak (ilaç 

tatil süresi, hastalık aktivitesi, konkomitan immünmodülatör varlığı, biyolojik 

ajanın tipi) karar verilmelidir. Bunun yanında laktasyonun en az 6 ay, tercihen 

12 hafta sürdürülmesi önerilmektedir.(1,3,21,22).

• Yenidoğan Așılama Önerileri

Yenidoğan dönemindeki cansız așılar, ulusal kılavuzların rehberliğinde, güvenli 

șekilde uygulanabilir. Biyolojik ajan ile tedavi altındaki neonatallere canlı așılar 

6-12 ay (tercihen 12 ay) veya biyolojiğin kanda saptanmaması durumuna kadar 

yenidoğanlarda diyare yapabilmektedirler. Bu durumda doz ayarlanması veya 

ilaca ara verilmesi önerilir. Kortikosteroidler sütte düșük miktarda saptanmakta-

dır. Uzun süre, yüksek doz verilmek istenildiğinde yenidoğan maruziyetini 

azaltmak için, emzirmenin, verilen dozdan 4 saat sonra yapılması önerilebilir. 

Azatiopurin ve merkaptopurin de sütte çok düșük miktarlarda saptanmıș olup 

düșük riskli gruptadırlar. Sütte sekrete edilen immünglobulinler ağıırlıklı İgA 

tipinde olmalarından dolayı, İgG tipinde olan biyolojik ajanlar sütte az miktarda 

ekskrete edilemktedir. Sütte, biyolojik ajanların konsantrasyon pik seviyesi, anne 

kanındaki seviyenin %1’inden daha azdır. Bu konsantrasyon ilaçların anne sütüne 

geçmesi için önerilen %10’luk cut-off değerinin oldukça altındadır. Bu nedenle 

düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedirler. Metotreksat laktasyonda 

kontraendike, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri için veri düzeyi yeterli olmayıp, 

emzirmeden kaçınılması önerilmektedir. İBH ilaçların laktasyon dönemindeki 

kullanım önerileri yukarıda verilen tablo 1 de özetlenmiștir.(1,3,21,25) 

Emzirme ve hastalık aktivitesi arasındaki ilișki değerlendirildiğinde emzirmenin 

hastalık aktivitesi üzerine bir etkisi olmadığı yönündedir. Emzirme ve İBH 

gelișimi arasındaki ilișki açısından yorum yapmak için yeterli veri yoktur.(1,5)

Erkek İBH Olgularının Değerlendirilmesi Ve Tedavisinin Düzenlenmesi
 Erkek olgularda fertilite açısından hastalıklarının remisyonda olması ve malnütris-

yonda olmamaları önerilmektedir. Tedavide kullanılan ajanlar genel olarak güvenli-

dir. Sulfasalazin sperm anormalliklerine (düșük spermatozoa sayısı ve sperm 

motilitesi, oligospermi) neden olabileceğinden, ortalama 3 ay öncesinden (sperma-

togenez yarı ömrü) kesilmesi veya mesalazine değiștirilmesi tavsiye edilmektedir. 

Ftalat içeren mesalazin preparatları da sperm kalitesinde azalma yarattığından 

değiștirilmelidirler. Metotrekasat kullanımında son yayınlarda belirgin yan etki 

izlenmemesine rağmen, infertilite (sperm hasarı) ve paternal teratojenite açısından 

kanıt düzeyi yüksek çalıșmalar elde edilinceye kadar, ideali prekonsepsiyondan 

ideali 3 ay önce, en az 1 ay öncesinde kesilmesi önerilmektedir. Cerrahi planlanan 

hastalarda (özellikle restoratif poktokolektomi), erektil disfonksiyon, retrograd 

ejekulasyon ihtimalini azaltmak üzere laparoskopik yöntem seçilmelidir.(1,13,26-30)• Laktasyon Döneminde Öneriler

Gebelik süresince düșük riskli kabul edilen ilaçlar, genel olarak bu evrede de 

düșük risklidir. Aminosalisilatlar güvenli olarak kabul edilmektedir. Seyrek olarak 

yapılmamalıdır.(1) Ülkemizde doğum sonrası ilk 12 ayda yapılan canlı așılar 

içinde Tuberküloz (BCG așısı, 2. ayın sonu), oral polio (6. ayın sonu), kombine 

kızamık, kızamıkçık, kabakulak (MMR așısı, 12. ayın sonu) ve suçiçeği (12. ayın 

sonu) bulunmaktadır. Așılama takvimine göre, gebelikte biyolojik ajan alan 

anneden doğan bebeklerde, aralarında en riskli ve ertelenmesi gereken BCG 

așısıdır.(23) Canlı Rotavirüs așısı ülkemizde zorunlu ve ücretsiz așılar arasından 

bulunmamaktadır. İlk 12 ayda 2 veya 3 doz șeklinde yapılmaktadır. Canlı așı 

olmasına rağmen elde edilen verilere göre endikasyon varlığında yapılması 

güvenli görünmektedir.(5,24) Çocukluk çağı așılama șeması Tablo 2’de verilmiștir. 
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FERTİL DÖNEMDE AİLE DANIȘMANLIĞI

İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH) genellikle hastaların üreme çağında gözlenir. 

Tüm gebelikler planlı șekilde olușmadığından, doğurganlık çağındaki her İBH 

hastasına gebelik öncesi aile danıșmanlığı yapılması önerilmektedir. Yapılan geniș 

kapsamlı çalıșmalarda hastaların nerdeyse yarısının gebelik hakkındaki bilgilerinin 

çok fakir olduğu saptanmıștır. Bu danıșmanlığın amacı ebeveyn kaygılarının (hastalık 

kalıtımı, ilaç yan etkileri, ilaç kullanımının gerekliliği...) giderilmesi, hastalığın remis-

yonu hedeflendiği detaylı anlatılır, anemi ve diğer vitamin eksiklikleri giderilir, uygun 

nutrisyonel durum sağlanır ve olası zararlı ve teratojenik ilaçlar kesilir.(1,2)

İBH hastalarında seksüel fonksiyon ve fertilite birçok faktöre bağlı, belirgin oranda 

etkilenebilmektedir. Seksüel disfonksiyon hastalığın aktivitesine (aktif enflamasyon, 

halsizlik, diskomfort, perianal hastalık, kötü görünüș korkusu), depresyon varlığına, 

ilaçlara (kortikosteroid örneğinde kilo alımı, akne, hipertrikoz; metoreksat, sulfasa-

lazin örneklerinde erektil disfonksiyon) ve ameliyat nedenli (otonom sinir yaralan-

malarının sonucu olușan erektil disfonksiyon) olușabilir. 

Fertilite de hastalık aktivitesi, kullanılan ilaçlar ve cerrahi tedavilerden etkilenebil-

mektedir. Her iki cinsiyette de aktif hastalık durumunda fertilitede azalma izlenebil-

mektedir. İlaçların çoğunluğu güvenli olmakla birlikte, sulfasalazinin oligospermi 

ve astenozospermiye neden olarak infertilite yapabildiği bilinemektedir. Kadınlarda 

over rezervi azlığı yanında (özellikle 30 yaș üstü ve aktif hastalık durumlarında), 

pelvik cerrahiler sonrası da [ileal poș anal anastomoz (İPAA)] fertilite ve doğurgan-

lıkta azalma izlenebilmektedir.

İnfertilite yanında, İBH’lı hastaların 1/3 oranına ulașan gönüllü çocuk yapmama 

durumu mevcuttur (İnfertilite tanımı, 6 ayı așan hamile kalamama durumunu 

ifade edip, araștırılması önerilmektedir; 40 yaș üstü hastalarda ise bu süre 4 

aydır).(1,3-5) 

• 5-Aminosalisilat Preparatları (5-ASA)
Q Sulfasalazin

5-ASA preparatları plasentayı geçebilmelerine rağmen, fetal advers olaya 

neden olmazlar. Gebelikte kullanımı güvenli kabul edilmektedirler. Sulfasalazin 

içeriğindeki sulfapiridin bileșiği folat metabolizmasını bozduğundan dolayı 

(dihidrofolat redüktaz inhibisyonu ile folat sentezini engeller) tedaviye eșzamanlı 

3 ay öncesinden bașlanmak șartı ile 2 mg/gün folat desteği önerilmektedir. 

Malabsorpsiyon, yaygın ince bağırsak tutulumu ve aile hikayesinde nöral tüp 

defekti olanlarda 5 mg/gün önerilmektedir.(5,13,14)

Q Mesalazin

Düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedir. Bunun yanında dibutil ftalat 

kaplama içeren aminosalisilatlar bebekte ürogenital malformasyona neden 

olabileceğinden, bu kaplamayı içermeyen farklı aminosalisilat ile değiștirilmeli-

dir. Ülkemizde mesalazin içeren preparatlar dibutik ftalat kaplama içermedikle-

rinden güvenle kullanılabilirler.(1,14)

• Kortikosteroidler
Hastalık atağının remisyon indüksiyonunda kısa süreli kullanımlarında düșük 

risk olarak kabul edilmektedirler. Yine de maternal ve fetal komplikasyonlar 

açısından dikkatli olunmalıdır. Maternal olarak hipertansiyon, diyabet, preek-

lampsi riski; fetal açıdan birinci trimesterde orofarengeal malformasyon, son 

trimesterde preterm, düșük ağırlıklı doğum ve intrauterin gelișme geriliği riski 

tașırlar. İkinci ve üçüncü trimesterde kullanıldıklarında infantlarda ciddi enfeksi-

yon ihtimalini de arttırmaktadırlar.(1,3)

• Tiopürinler
Gebelik esnasında düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedirler. Hasta 

monoterapi altında gebe kaldı ise tiopurinler devam edilir. Biyolojik ajan ile dual 

kullanımlarda tiopuriler, devam edilmeleri önerilir. Kesilmek istenmesi durumun-

da hastalığın uzun süreli remisyonda olmasına dikkat edilir. Bu durumda 

anti-TNF ilaç düzeyinin ölçülmesi karar vermede yararlı olacaktır. Gebelik 

esnasında izlenebilecek idiosenkrazik yan etkilerinden, yavaș bașlangıçlı 

etkilerinden dolayı denovo tiopurin bașlanması önerilmemektedir.(1,5)

düzeyinde yükselme, hemoglobin ve albümin değerlerinde düșme bulunmakta-

dır. CRP düzeyi gebelikte nispeten stabil gitse de, normale göre yüksek seyret-

mektedir. Bu nedenle hastalık aktivitesini doğru yansıtmayabilirler. Bu paramet-

relerin takipteki değișim trendleri aktivasyonu gösterme açısından daha değerli-

dir. Bunun yanında Fekal Kalprotektin gebelikte nispeten etkilenmemektedir ve 

güvenle kullanılabilir.(3,16,17)

• Endoskopi

Gebelikte endoskopi belirli durumlar dıșında (plasental abrupsiyon, yakın doğum, 

rüptüre membranlar, kontrolsüz eklampsi) genellikle güvenli olarak kabul 

edilmektedir. Ancak olușabilecek komplikasyonlar nedenli güçlü endikasyon 

varlığında yapılmalıdır. Öncelikle sedasyonsuz fleksible sigmoidoskopi 

önerilmekle birlikte, endikasyon mevcut ise pankolonoskopi de yapılabilir. İșlem 

zamanlaması açısından 2. trimester en güvenli görünmektedir. Mümkün 

olduğunca ișlem kısa sürede yapılmalı, sedasyon verilecek ise en düșük etkili 

ilaç dozu kullanılmalıdır. İnfantın anestetik ve sedatif ajanlara maruziyeti genellik-

le güvenli kabul edilmekle birlikte Diazepamdan kaçınılmalıdır. Yerine Midazolam 

kullanılabilmekle birlikte, 1. trimesterda kaçınılması önerilmektedir. Propofol, 

Ketamin, Nalokson gebelik kategorisi B olarak bilinmektedir. Hasta ișlem 

esnasında, vena kava inferior ve aortaya bası olușmaması için sol lateral veya 

sol pelvik tilt pozisyonda ișlem önerilmektedir. Laksatif olarak oral polietilen glikol 

solüsyonu, lavman olarak su bazlı enemalar güvenli görünmektedir.(1,3,18,19)

• Görüntüleme

Görüntüleme olarak öncelikle radyasyon maruziyeti olmadığından ultrasonografi 

ve manyetik rezonans yöntemleri önerilmektedir. Ultrasonografi ile kolonik 

ansları üçüncü trimesterin bașına kadar, terminal ileumu yaklașık yirminci 

gebelik haftasına kadar görüntülemek mümkündür. İlerleyen haftalarda 

büyüyen uterustan dolayı görüntü alma zorlașabilir. Manyetik rezonans görüntü-

lemede Gadolinyum kontrast maddesinden özellikle ilk trimesterde bașta olmak 

üzere tüm gebelik sürecinde kaçınılmalıdır. Bilgisayarlı tomografi önerilmemekle 

birlikte ciddi endikasyon varlığında, bașka görüntüleme alternatifi olmadığında 

çekilebilir (tek çekim radyasyon dozu <50 mGy olup fetal gelișim problemi 

izlenmesi genellikle beklenmemektedir).(1,3,5) Direkt grafiler söz konusu 

PREKONSEPSİYONEL DANIȘMANLIK 

Prekonsepsiyonel danıșmanlık verilen hastalarda anksiyete oranları azalmakta, ilaç 

kompliyansları artmakta, zararlı madde kullanımları gözden geçirilerek kesilmekte, 

gebelik esnasında hastalık alevlenmeleri ve bebek komplikasyonları azalmaktadır. 

İdeal zamanlama konsepsiyondan 6 ay öncesidir. Prekonsepsiyonel danıșmanlıkta 

yapılması gerekenler bașlıklar halinde așağıda sıralanmıștır.(1,5-7)

Q Kontrasepsiyon açısıdnan bilgi verme

Q Hastalık kalıtımı açısından bilgi verme

Q Sigara, alkol var ise narkotik ilaçların kesilmesi

Q Servikal kanser taraması ve așılarının tam olması 

Q Anemi ve vitamin eksikliğinin taranması; folik asit desteği

Q Hastalık aktivitesinin değerlendirilmesi ve konsepsiyon öncesi remisyonun elde 

edilmesi

Q Tedavide kullanılan ilaçların güvenliğinin gözden geçirilmesi

Q Hastalık monitörizasyonu ve tedavisi için bireyselleștirilmiș plan olușturulması*

Q Gebelik ve laktasyon esnasında ilaç tedavisinin devamının risk ve yararlarını 

konușmak*

 * Tedavi yönetimi kısmında detaylarına değinilmiștir.

Konsepsiyon Öncesi Kalıtım Açısından Bilgilendirme 
Gebelik istemi olmayan, aktif hastalığı veya teratojen ilaç alımı nedeni ile (metotrek-

sat gibi) gebe kalınmaması gereken durumlarda kontrasepsiyon gündeme gelir. 

Kontrasepsiyonlar arasında bariyer metodlar, oral kontraseptifler ve uzun etkili 

reversible kontraseptif araçlar (intrauterin araçlar ve kontraseptif implantlar) bulun-

maktadır. Bariyer metodlar doğru kullanım açısından risk tașıdığından en az efektif 

görünmektedir. Kombine, östrojen içeren oral kontraseptifler yüksek riskli trombo-

emboli durumlarında (venöz tromboemboli hikayesi, sigara kullanımı, aktif hastalık, 

steroid veya janus kinaz (JAK) kullanımı, yeni cerrahi geçirme) ve yapılan çalıșmada 

Crohn hastalarında cerrahi riskini arttırmasından dolayı ön planda tercih edilmeme-

si önerilir. Uzun etkili reversible kontraseptif araçlar en efektif ve güvenli görünmek-

tedir.(5,8)

Konsepsiyon Öncesi Kalıtım Açısından Bilgilendirme 
İBH hastalarının birinci derece akrabalarında %12-20 arasında değișen inflamatuar 

bağırsak hastalığı olduğu saptanmıștır.(9,10) Popülasyon bazlı çalıșmada birinci 

derece akraba etkilenimi varlığında Crohn hastalığı görülme riski 8 kat, Ülseratif 

Kolit hastalığı 4 kat arttığı izlenmiștir.(9) İkiden fazla birinci derece akraba etkilendi-

ğinde risk atıșı 57 kat olduğu belirlenmiștir.(11) Her iki ebeveynin etkilendiği popülas-

yon bazlı çalıșmada çocuklarda İBH izlenme oranı %30’lara kadar yükseldiği 

belirtilmektedir.(12)

Konsepsiyon Öncesi Servikal Kanser Taraması ve Așılar
Konsepsiyon öncesi servikal smear ile servikal kanser taraması ve rutin așılarının 

sorgulanması gerekmektedir. İmmünsupresif altındaki İBH hastalarında cansız așılar 

güvenle uygulanabilir. Canlı așılar kontraendikedir. Gebe adaylarının hepatit B ve 

pnömokok așıları güncel olmalıdır. Küçük molekül, immünmodülatör ve biyolojik 

ajan alan anne adayının Rubella imünitesi önemli olup, obstretrik ekibe MMR 

(kızamık, kızamıkçık, kabakulak) ve Varicella dahil canlı așıların immünsupresif 

tedaviye ara vermeden yapılamayacağını bildirmek gerekmektedir. Gebe adayı ve 

gebelerin grip sezonunda cansız influenza așısını yaptırması gerekmektedir. Covid 

19 așısı da gebelik ve laktasyon periodlarında önerilmektedir.(3)

Konsepsiyon Öncesi Zararlı Maddelerin Kesilmesi
Sigara, alkol, opiat, narkotik ilaçların kesilmesi gerekmektedir.(1,3,6)

Konsepsiyon Öncesi Anemi, Mikronutrient Eksikliği, 
Malnütrisyon Yönetimi
Anemi ve vitamin eksiklikleri saptanması halinde tedavi edilmeleri gerekmektedir. 

İBH hastalarında malnütrisyon sık görülmekte ve tedavi edilmediği takdirde infertilite-

ye neden olabilmektedir. İBH hastalarında mikronutrient statusu takibi yıllık, konsep-

siyon öncesi optimizasyonu ise 3-6 ay öncesinde yapılmalıdır. Folik asit suplementas-

yonunun konsepsiyondan 4 hafta önce bașlanıp, konsepsiyon sonrası 12 haftaya 

kadar devam edilmelidir. Önerilen doz 1 mg gündür. Sulfasalazin alan hastalarda 2 

mg/güne kadar çıkılması önerilmektedir. Bunun yanında demir (defisitin yerine 

konması, risk devam ediyor ise gebelikte 30-60 mg/gün devamı), B12, kalsiyum 

(kortikosteroid almakta ise 800-1000 mg/gün kalsiyıum ve 800 IU/gün vitamin D), 

vitamin D (defisit var ise günlük 2000 IU, yok ise 400IU gün) replasmanları, enerji 

ve protein desteği (+70 kcal/gün, +260 kcal/gün, +500 kcal/gün - ilk, ikinci ve 

üçüncü trimesterler için; +500 kcal/gün laktasyon dönemi için) önerilmektedir.(6)

Konsepsiyon Öncesi Aktif Hastalık Önemi
Konsepsiyonda aktif hastalık varığında doğum ilișkili kompilkasyonları artmaktadır. 

Aktif hastalık mevcudiyetinde daha fazla preterm doğum, düșük doğum ağırlığı ve 

gestasyon yașına göre küçük bebek durumları ile sonuçlanabilir. Bunun yanında 

remisyonda gebe kalanların gebelik sonlanımları, İBH olmayan gebelik sonlanımları 

ile benzer saptanmıștır. Bu nedenle gebelik öncesi remisyon durumuna ulașılması 

çok önemlidir. Tercihen gebe kalmadan en az 3-6 aylık remisyon süreci önerilmek-

tedir. Bu amaçla konsepsiyon öncesi klinik değerlendirme, biyomarker kontrolü, 

endoskopik durumun ve gerekir ise kesitsel incelemenin yapılması gerekmektedir. 

İlaç düzeyi tayini de gebelik öncesi doz optimizasyonun yapılmasına olanak 

verecektir.(1,3-7)

Konsepsiyon Öncesi İlaç Yönetimi
Gebelik öncesi İBH tedavisinde kullanılan, kesilmesi gereken, ilaçlar:(5) 

Q Tirozin kinaz inhibitörleri (Tofasitinib, Upadacitinib) 4 hafta öncesinde kesilmeli 

Q Filgotinib konsepsiyondan 4 hafta öncesinde kesilmesi

Q Ozanimod 3 ay öncesi kesilmesi

Q Etrasimod en azından 1-2 hafta önce kesilmelidir.

Bunların yanında kortikosteroidlerin dozunun azaltılması, mümkün ise kesilmesi ve 

steroidsiz tedavilerin tercih edilmesi uygundur. Konsepsiyon öncesi doz optimizasyo-

nu açısından tiopurin ve biyolojik grubu ajanların ilaç düzeyleri kontrol edilebilir.(1,7)

KADIN İBH OLGULARINDA TEDAVİNİN DÜZENLENMESİ VE ÖNERİLER

Gebelikte İlaç Kullanımının Yönetimi
Gebelik esnasında ilaç yönetimi önem arz etmektedir. 

• Metotreksat ve Talidomid
Teratojenik olduklarından gebelik esnasında kesinlikle kontraendikedir-

ler.(1,3,5,7,13)

• Jak (Janus Kinaz) İnhibitörleri (Tofacitinib, Upadacitinib, Filgotinib), 
S1P (Sfingoizn 1 Fostataz) Modülatörü (Ozanimod) 
Bu ilaçlar gebelikte verilmemesi gerekmektedir.(1,3,5,7,13)

• Kalsinörin İnhibitörleri (Siklosporin, Takrolimus)
Kanıt düzeyi düșük çalıșmalarda düșük riskli görünmektedir, veriler yetersiz 

olduğundan (çoğunlukla nakilli hastalardan elde edilmiș), kullanımlarında 

dikkatli olunmalıdır. Gebede hipertansiyon, preeklampsi, gestasyonel diyabet 

riski tașırlar. Yenidoğanlarda hiperkalemi açısından dikkatli olunmalı ve böbrek 

fonskiyon takibi yapılmalıdır.(1,13)

• Biyolojik Ajanlar (Anti-TNF Ajanlar, Anti-TNF Biobenzerler, Vedolizu-
mab, Ustekinumab, Anti-IL23 Ajanlar)
Biyolojik ajanlar immunglobulin G1 sınıfından monoklonal antikorlardır. Gebeli-

ğin erken haftalarında sadece pasif difüzyon ile önemisiz miktarda plasentadan 

geçebilirler. 13-17. haftadan sonra plasental neonatal Fc reseptörleri gelișmeye 

bașlayınca geçiș miktarları artmaktadır. İnfantların umbilikal kordlarında seviye-

leri maternal kana göre 4 kat daha fazla izlenebilir. Geçiș düzeyi biyolojiğin 

tipine (maternal/fetal oran infliximab için 2.6, adalimumab için 1.5) ve maruz 

kalma süresine bağlıdır. Yenidoğanda 12. aya kadar saptanabilirler. Bunun 

istisnası polietilen glikol içeriği bulunan Certolizaumab Pegol’dur. Bu nedenle 

plasentadan geçemez. 

Aktif hastalık ile gebe kalındığında, gebelikte aktif hastalık varlığında, konsepsi-

yon öncesi kontrolü zor hastalıkta anti-TNF ajanların, Vedolizumab ve Ustekinu-

mab’ın gebelik boyunca devam edilmeleri önerilmektedir. Bu öneri, șimdilik 

veriler kısıtlı olmasına rağmen, izlenen sonuçlar çerçevesinde Anti-TNF ajanla-

rın biyobenzerleri ve Anti-IL 23 ajanlar (Mirikizumab, Risankizumab, Guselku-

mab) için de geçerlidir. 

GEBELİK SÜRECİNDE TAKİP ÖNERİLERİ 

Takipte Kullanılan Yöntemler
Gebelik sürecinde hastalık monitörizasyonunda laboratuvar değerleri, endoskopi 

ve görüntüleme yöntemleri kullanılabilir. 

• Laboratuvar parametreleri

Gebelik esnasında laboratuvar parametrelerinde fizyolojik değișiklikler izlenebi-

lir. Bunlar arasında sedimantasyon hızında artma, CRP (C reaktif protein) 

Son verilere göre hastalık remisyonda olsa bile biyolojik ajanların, tüm gebelik 

boyunca üçüncü trimesterde dahil verilmesi önerilmektedir. Böylece olası 

hastalık relaps riski azaltılmıș olur. Ek olarak yenidoğanlarında enfeksiyon 

riskinin artmadığı, erken çocukluk döneminde gelișme geriliği veya malignite 

gelișimi izlenmemiștir.

Üçüncü trimesterdeki son anti-TNF dozu, fetal maruziyeti azaltmak için, doğum 

tarihine göre ayarlanmalıdır. Her 8 haftada verilen ajan, 7-9 haftada verilmesi 

ayarlanarak, son dozu 31-33. haftalarda verilebilir. 4 haftada bir verilen 

anti-TNF ajanı her 3-5 haftada bir verilerek, son dozu 35-37. haftalarda 

verilebilir. 1-2 haftada bir verilen anti-TNF ajanın, her 1-3 haftada bir verilerek, 

son doz 37-39. haftalarda verilebilir. Üçüncü trimester öncesi hasta isteği ile 

kesilmek istenir ise, hastalığın uzun süreli remisyonda olmasına dikkat edilir 

ve doğum sonrası kısa sürede tekrar bașlamak gerekir.(1,3,5,13)

• Antibiyotikler
Gebelik esnasında perianal hastalık, abdominal sepsis ve poșit durumlarında 

metronidazol ve ciprofloksasin kullanılabilir. Çocuklarda artropati riski nedeni ile, 

özellikle ilk trimesterde ciprofloksasinden mümkün ise kaçınılmalıdır. Metronida-

zol de mümkün ise laktasyon evresinde verilmemelidir.(1,5)

Gebelik ve laktasyon sürecinde kullanılabilecek ve kontraendike olan İBH ilaçları 

tablo 1’de özetlenmiștir. 

• Gebelik Sürecinde Hastalık Alevlenmesinde İlaç Tercihi
Gebelik sürecinde izlenen hastalık alevlenmelerine, gastroenterog, kadın 

doğumcu ve genel cerrahı içeren ekip ile multidisipliner șekilde yaklașılmalıdır. 

Tedaviye atağın ağırlığına ve gestasyon yașına göre karar verilmelidir. Tedavide 

gebe olmayan hastalardaki kılavuz önerilerine uyularak 5-asa preparatları, 

kortikosteroidler, anti-TNF ajanlar, Siklosporin, Vedolizumab ve Ustekinumab 

kullanılabilir. Jak inhibitörleri, S1P modülatörleri kullanılmamalıdır. Tiopurinler 

yavaș etki etmesinden ve advers olaylara neden olabileceklerinden dolayı 

denovo olarak kullanılmamalıdırlar. 37 haftayı geçen gebeliklerde, medikal 

tedavi öncesi doğum yapılması da gündeme gelebilir.(1,5,13)

olduğunda yine alınan radyasyon dozu, zararlı olabilecek dozun çok altındadır. 

Bu nedenle mutlak endike oldukları durumda, bașka alternatif görüntüleme 

yöntemi de mevcut değil iken, hastaya detaylı bilgi verilerek ve onamı alınarak 

çekilebilirler.(20)

Remisyondaki Hasta İçin Öneriler
Hastalık remisyonda ise her trimesterde gastroenteroloji viziti önerilir. Her trimester-

de tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, albümin, crp ve kadın doğumcunun 

istediği tetkikler yapılmalıdır. Rutin endoskopi ve görüntüleme önerilmemektedir. 

Amerikan gastroenteroloji koleji aktif hastalık açısındanan her trimesterde fekal 

kalprotektin bakılmasını önermektedir.(3,7)

Aktif Hastalık Evresindeki Hasta İçin Öneriler
Hastalık aktif ise enfektif ajan açısından dıșkı testleri ve fekal kalprotektin öneril-

mektedir. Tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, albümin, crp seviyeleri 

görülmelidir. Biyolojik veya tiopurin kullananlarda eğer mümkün ise ilaç düzeyleri 

belirlenmelidir. Görüntülemede öncelikle ultrasonografi ve manyetik rezonans tercih 

edilmelidir. Endikasyon mevcut ise bilgisayarlı tomografi çekilebilir. Gereklilik 

halinde endoskopi yapılabilir. Ayaktan takip edilen hastalarda remisyon izlenene 

kadar, hastaya iki haftada bir gastroenteroloji viziti önerilmektedir. Cerrahi endike 

olduğu durumlarda (medikal tedaviye cevap vermeyen kolit, bağırsak obstrüksiyo-

nu...) gebelik trimesterine bakılmaksızın gerçekleștirilmelidir.(3,5,7)

Tromboembolik Durum Monitörizasyonu Ve Yönetimi
Gebelik ve inflamatuar bağırsak hastalığı tromboembolik hadiseleri arttırmaktadır-

lar. Özellikle aktif hastalık durumunda, gebelik öncesi ve gebelik esnasında venöz 

tromboemboli (VTE) risk değerlendirilmesi yapılmalıdır. Venöz tromboemboli açısın-

dan risk faktörleri varlığında, hastalık aktiflenmesi nedenli hastane yatıșı yapılanlar-

da, sezaryen olanlarda düșük molekül ağırlıklı heparin ile tromboemboli profilaksisi 

önerilmektedir. Antikoagülasyon totalde ortalama 3 ay, postpartum en az 6 hafta 

daha devam edilmelidir. Bunun yanında 2025 yılında yayınlanan Global Consensus 

önerisi 12-16 haftalarda düșük doz aspirin bașlanması lehinedir.(1,5,7)

FERTİL DÖNEMDEKİ İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK 
HASTALARININ DEĞERLENDİRİLMESİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026276

Doğum Biçimi Önerileri
Doğum șekline öncelikle kadın doğum hekimleri, kendi değerlendirmelerine göre 

karar vermelidirler. Doğum șeklinin (vajinal veya sezaryen) perianal hastalık gelișimi 

veya kötüleșmesi, anal sfinkter hasarı olușumu açısından belirgin önemi olmadığı 

belirtilmektedir. Ancak aktif perianal hastalık, öncesinde rektovajinal fistlül varlığı, 

restoratif proktokolektomi, ileo-anal poș geçmiși olan hastalarda gastroenteroloğu, 

kadın doğum hekimini, İBH cerrahını içeren multidisipliner değerlendirme ile hasta 

bazlı değerlendirme yapılarak, doğum șekli olarak sezaryen önerilebilir.(1,3,5)

POSTPARTUM VE LAKTASYON DÖNEMİNDE ÖNERİLER

• Postpartum Hastalık Alevlenme Riski

Hastalığının postpartum alevlenme ihtimali Crohn hastalığından ziyade Ülseratif 

Kolitte ön plana çıkmaktadır. Alevlenme açısından risk faktörleri arasında 

konsepsiyon öncesi ve gebelik süresince aktif hastalık varlığı, gebelik süresince 

tedavi de-eskalasyonu, 3. trimesterde biyolojik tedavinin kesilmesi ve komplike 

Crohn hastalığı (strikturan veya penetran davranıșlı) yer almaktadır.(1)

• Postpartum İlaç Yönetimi

Tüm gebelik boyunca verilen biyolojik ajanlar, kontraendikasyon yok ise (aktif 

enfeksiyon, advers olay...) postpartum dönemde de kesilmeden devam edilme-

lidir. Gebelik esnasında kesildi ise de (hasta seçimi, iyi kontrollü hastalık neden-

li), postpartum mümkün olan en kısa sürede tekrar bașlanmalıdır. Önerilen 

süreler: vajinal doğumdan 24 saat, sezaryenden 48 saat sonra. Aynı ajan ile 

devam ve re-indüksiyon açısından vaka bazlı, klinik koșullar baz alınarak (ilaç 

tatil süresi, hastalık aktivitesi, konkomitan immünmodülatör varlığı, biyolojik 

ajanın tipi) karar verilmelidir. Bunun yanında laktasyonun en az 6 ay, tercihen 

12 hafta sürdürülmesi önerilmektedir.(1,3,21,22).

• Yenidoğan Așılama Önerileri

Yenidoğan dönemindeki cansız așılar, ulusal kılavuzların rehberliğinde, güvenli 

șekilde uygulanabilir. Biyolojik ajan ile tedavi altındaki neonatallere canlı așılar 

6-12 ay (tercihen 12 ay) veya biyolojiğin kanda saptanmaması durumuna kadar 

yenidoğanlarda diyare yapabilmektedirler. Bu durumda doz ayarlanması veya 

ilaca ara verilmesi önerilir. Kortikosteroidler sütte düșük miktarda saptanmakta-

dır. Uzun süre, yüksek doz verilmek istenildiğinde yenidoğan maruziyetini 

azaltmak için, emzirmenin, verilen dozdan 4 saat sonra yapılması önerilebilir. 

Azatiopurin ve merkaptopurin de sütte çok düșük miktarlarda saptanmıș olup 

düșük riskli gruptadırlar. Sütte sekrete edilen immünglobulinler ağıırlıklı İgA 

tipinde olmalarından dolayı, İgG tipinde olan biyolojik ajanlar sütte az miktarda 

ekskrete edilemktedir. Sütte, biyolojik ajanların konsantrasyon pik seviyesi, anne 

kanındaki seviyenin %1’inden daha azdır. Bu konsantrasyon ilaçların anne sütüne 

geçmesi için önerilen %10’luk cut-off değerinin oldukça altındadır. Bu nedenle 

düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedirler. Metotreksat laktasyonda 

kontraendike, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri için veri düzeyi yeterli olmayıp, 

emzirmeden kaçınılması önerilmektedir. İBH ilaçların laktasyon dönemindeki 

kullanım önerileri yukarıda verilen tablo 1 de özetlenmiștir.(1,3,21,25) 

Emzirme ve hastalık aktivitesi arasındaki ilișki değerlendirildiğinde emzirmenin 

hastalık aktivitesi üzerine bir etkisi olmadığı yönündedir. Emzirme ve İBH 

gelișimi arasındaki ilișki açısından yorum yapmak için yeterli veri yoktur.(1,5)

Erkek İBH Olgularının Değerlendirilmesi Ve Tedavisinin Düzenlenmesi
 Erkek olgularda fertilite açısından hastalıklarının remisyonda olması ve malnütris-

yonda olmamaları önerilmektedir. Tedavide kullanılan ajanlar genel olarak güvenli-

dir. Sulfasalazin sperm anormalliklerine (düșük spermatozoa sayısı ve sperm 

motilitesi, oligospermi) neden olabileceğinden, ortalama 3 ay öncesinden (sperma-

togenez yarı ömrü) kesilmesi veya mesalazine değiștirilmesi tavsiye edilmektedir. 

Ftalat içeren mesalazin preparatları da sperm kalitesinde azalma yarattığından 

değiștirilmelidirler. Metotrekasat kullanımında son yayınlarda belirgin yan etki 

izlenmemesine rağmen, infertilite (sperm hasarı) ve paternal teratojenite açısından 

kanıt düzeyi yüksek çalıșmalar elde edilinceye kadar, ideali prekonsepsiyondan 

ideali 3 ay önce, en az 1 ay öncesinde kesilmesi önerilmektedir. Cerrahi planlanan 

hastalarda (özellikle restoratif poktokolektomi), erektil disfonksiyon, retrograd 

ejekulasyon ihtimalini azaltmak üzere laparoskopik yöntem seçilmelidir.(1,13,26-30)• Laktasyon Döneminde Öneriler

Gebelik süresince düșük riskli kabul edilen ilaçlar, genel olarak bu evrede de 

düșük risklidir. Aminosalisilatlar güvenli olarak kabul edilmektedir. Seyrek olarak 

yapılmamalıdır.(1) Ülkemizde doğum sonrası ilk 12 ayda yapılan canlı așılar 

içinde Tuberküloz (BCG așısı, 2. ayın sonu), oral polio (6. ayın sonu), kombine 

kızamık, kızamıkçık, kabakulak (MMR așısı, 12. ayın sonu) ve suçiçeği (12. ayın 

sonu) bulunmaktadır. Așılama takvimine göre, gebelikte biyolojik ajan alan 

anneden doğan bebeklerde, aralarında en riskli ve ertelenmesi gereken BCG 

așısıdır.(23) Canlı Rotavirüs așısı ülkemizde zorunlu ve ücretsiz așılar arasından 

bulunmamaktadır. İlk 12 ayda 2 veya 3 doz șeklinde yapılmaktadır. Canlı așı 

olmasına rağmen elde edilen verilere göre endikasyon varlığında yapılması 

güvenli görünmektedir.(5,24) Çocukluk çağı așılama șeması Tablo 2’de verilmiștir. 
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FERTİL DÖNEMDE AİLE DANIȘMANLIĞI

İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH) genellikle hastaların üreme çağında gözlenir. 

Tüm gebelikler planlı șekilde olușmadığından, doğurganlık çağındaki her İBH 

hastasına gebelik öncesi aile danıșmanlığı yapılması önerilmektedir. Yapılan geniș 

kapsamlı çalıșmalarda hastaların nerdeyse yarısının gebelik hakkındaki bilgilerinin 

çok fakir olduğu saptanmıștır. Bu danıșmanlığın amacı ebeveyn kaygılarının (hastalık 

kalıtımı, ilaç yan etkileri, ilaç kullanımının gerekliliği...) giderilmesi, hastalığın remis-

yonu hedeflendiği detaylı anlatılır, anemi ve diğer vitamin eksiklikleri giderilir, uygun 

nutrisyonel durum sağlanır ve olası zararlı ve teratojenik ilaçlar kesilir.(1,2)

İBH hastalarında seksüel fonksiyon ve fertilite birçok faktöre bağlı, belirgin oranda 

etkilenebilmektedir. Seksüel disfonksiyon hastalığın aktivitesine (aktif enflamasyon, 

halsizlik, diskomfort, perianal hastalık, kötü görünüș korkusu), depresyon varlığına, 

ilaçlara (kortikosteroid örneğinde kilo alımı, akne, hipertrikoz; metoreksat, sulfasa-

lazin örneklerinde erektil disfonksiyon) ve ameliyat nedenli (otonom sinir yaralan-

malarının sonucu olușan erektil disfonksiyon) olușabilir. 

Fertilite de hastalık aktivitesi, kullanılan ilaçlar ve cerrahi tedavilerden etkilenebil-

mektedir. Her iki cinsiyette de aktif hastalık durumunda fertilitede azalma izlenebil-

mektedir. İlaçların çoğunluğu güvenli olmakla birlikte, sulfasalazinin oligospermi 

ve astenozospermiye neden olarak infertilite yapabildiği bilinemektedir. Kadınlarda 

over rezervi azlığı yanında (özellikle 30 yaș üstü ve aktif hastalık durumlarında), 

pelvik cerrahiler sonrası da [ileal poș anal anastomoz (İPAA)] fertilite ve doğurgan-

lıkta azalma izlenebilmektedir.

İnfertilite yanında, İBH’lı hastaların 1/3 oranına ulașan gönüllü çocuk yapmama 

durumu mevcuttur (İnfertilite tanımı, 6 ayı așan hamile kalamama durumunu 

ifade edip, araștırılması önerilmektedir; 40 yaș üstü hastalarda ise bu süre 4 

aydır).(1,3-5) 

• 5-Aminosalisilat Preparatları (5-ASA)
Q Sulfasalazin

5-ASA preparatları plasentayı geçebilmelerine rağmen, fetal advers olaya 

neden olmazlar. Gebelikte kullanımı güvenli kabul edilmektedirler. Sulfasalazin 

içeriğindeki sulfapiridin bileșiği folat metabolizmasını bozduğundan dolayı 

(dihidrofolat redüktaz inhibisyonu ile folat sentezini engeller) tedaviye eșzamanlı 

3 ay öncesinden bașlanmak șartı ile 2 mg/gün folat desteği önerilmektedir. 

Malabsorpsiyon, yaygın ince bağırsak tutulumu ve aile hikayesinde nöral tüp 

defekti olanlarda 5 mg/gün önerilmektedir.(5,13,14)

Q Mesalazin

Düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedir. Bunun yanında dibutil ftalat 

kaplama içeren aminosalisilatlar bebekte ürogenital malformasyona neden 

olabileceğinden, bu kaplamayı içermeyen farklı aminosalisilat ile değiștirilmeli-

dir. Ülkemizde mesalazin içeren preparatlar dibutik ftalat kaplama içermedikle-

rinden güvenle kullanılabilirler.(1,14)

• Kortikosteroidler
Hastalık atağının remisyon indüksiyonunda kısa süreli kullanımlarında düșük 

risk olarak kabul edilmektedirler. Yine de maternal ve fetal komplikasyonlar 

açısından dikkatli olunmalıdır. Maternal olarak hipertansiyon, diyabet, preek-

lampsi riski; fetal açıdan birinci trimesterde orofarengeal malformasyon, son 

trimesterde preterm, düșük ağırlıklı doğum ve intrauterin gelișme geriliği riski 

tașırlar. İkinci ve üçüncü trimesterde kullanıldıklarında infantlarda ciddi enfeksi-

yon ihtimalini de arttırmaktadırlar.(1,3)

• Tiopürinler
Gebelik esnasında düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedirler. Hasta 

monoterapi altında gebe kaldı ise tiopurinler devam edilir. Biyolojik ajan ile dual 

kullanımlarda tiopuriler, devam edilmeleri önerilir. Kesilmek istenmesi durumun-

da hastalığın uzun süreli remisyonda olmasına dikkat edilir. Bu durumda 

anti-TNF ilaç düzeyinin ölçülmesi karar vermede yararlı olacaktır. Gebelik 

esnasında izlenebilecek idiosenkrazik yan etkilerinden, yavaș bașlangıçlı 

etkilerinden dolayı denovo tiopurin bașlanması önerilmemektedir.(1,5)

düzeyinde yükselme, hemoglobin ve albümin değerlerinde düșme bulunmakta-

dır. CRP düzeyi gebelikte nispeten stabil gitse de, normale göre yüksek seyret-

mektedir. Bu nedenle hastalık aktivitesini doğru yansıtmayabilirler. Bu paramet-

relerin takipteki değișim trendleri aktivasyonu gösterme açısından daha değerli-

dir. Bunun yanında Fekal Kalprotektin gebelikte nispeten etkilenmemektedir ve 

güvenle kullanılabilir.(3,16,17)

• Endoskopi

Gebelikte endoskopi belirli durumlar dıșında (plasental abrupsiyon, yakın doğum, 

rüptüre membranlar, kontrolsüz eklampsi) genellikle güvenli olarak kabul 

edilmektedir. Ancak olușabilecek komplikasyonlar nedenli güçlü endikasyon 

varlığında yapılmalıdır. Öncelikle sedasyonsuz fleksible sigmoidoskopi 

önerilmekle birlikte, endikasyon mevcut ise pankolonoskopi de yapılabilir. İșlem 

zamanlaması açısından 2. trimester en güvenli görünmektedir. Mümkün 

olduğunca ișlem kısa sürede yapılmalı, sedasyon verilecek ise en düșük etkili 

ilaç dozu kullanılmalıdır. İnfantın anestetik ve sedatif ajanlara maruziyeti genellik-

le güvenli kabul edilmekle birlikte Diazepamdan kaçınılmalıdır. Yerine Midazolam 

kullanılabilmekle birlikte, 1. trimesterda kaçınılması önerilmektedir. Propofol, 

Ketamin, Nalokson gebelik kategorisi B olarak bilinmektedir. Hasta ișlem 

esnasında, vena kava inferior ve aortaya bası olușmaması için sol lateral veya 

sol pelvik tilt pozisyonda ișlem önerilmektedir. Laksatif olarak oral polietilen glikol 

solüsyonu, lavman olarak su bazlı enemalar güvenli görünmektedir.(1,3,18,19)

• Görüntüleme

Görüntüleme olarak öncelikle radyasyon maruziyeti olmadığından ultrasonografi 

ve manyetik rezonans yöntemleri önerilmektedir. Ultrasonografi ile kolonik 

ansları üçüncü trimesterin bașına kadar, terminal ileumu yaklașık yirminci 

gebelik haftasına kadar görüntülemek mümkündür. İlerleyen haftalarda 

büyüyen uterustan dolayı görüntü alma zorlașabilir. Manyetik rezonans görüntü-

lemede Gadolinyum kontrast maddesinden özellikle ilk trimesterde bașta olmak 

üzere tüm gebelik sürecinde kaçınılmalıdır. Bilgisayarlı tomografi önerilmemekle 

birlikte ciddi endikasyon varlığında, bașka görüntüleme alternatifi olmadığında 

çekilebilir (tek çekim radyasyon dozu <50 mGy olup fetal gelișim problemi 

izlenmesi genellikle beklenmemektedir).(1,3,5) Direkt grafiler söz konusu 

PREKONSEPSİYONEL DANIȘMANLIK 

Prekonsepsiyonel danıșmanlık verilen hastalarda anksiyete oranları azalmakta, ilaç 

kompliyansları artmakta, zararlı madde kullanımları gözden geçirilerek kesilmekte, 

gebelik esnasında hastalık alevlenmeleri ve bebek komplikasyonları azalmaktadır. 

İdeal zamanlama konsepsiyondan 6 ay öncesidir. Prekonsepsiyonel danıșmanlıkta 

yapılması gerekenler bașlıklar halinde așağıda sıralanmıștır.(1,5-7)

Q Kontrasepsiyon açısıdnan bilgi verme

Q Hastalık kalıtımı açısından bilgi verme

Q Sigara, alkol var ise narkotik ilaçların kesilmesi

Q Servikal kanser taraması ve așılarının tam olması 

Q Anemi ve vitamin eksikliğinin taranması; folik asit desteği

Q Hastalık aktivitesinin değerlendirilmesi ve konsepsiyon öncesi remisyonun elde 

edilmesi

Q Tedavide kullanılan ilaçların güvenliğinin gözden geçirilmesi

Q Hastalık monitörizasyonu ve tedavisi için bireyselleștirilmiș plan olușturulması*

Q Gebelik ve laktasyon esnasında ilaç tedavisinin devamının risk ve yararlarını 

konușmak*

 * Tedavi yönetimi kısmında detaylarına değinilmiștir.

Konsepsiyon Öncesi Kalıtım Açısından Bilgilendirme 
Gebelik istemi olmayan, aktif hastalığı veya teratojen ilaç alımı nedeni ile (metotrek-

sat gibi) gebe kalınmaması gereken durumlarda kontrasepsiyon gündeme gelir. 

Kontrasepsiyonlar arasında bariyer metodlar, oral kontraseptifler ve uzun etkili 

reversible kontraseptif araçlar (intrauterin araçlar ve kontraseptif implantlar) bulun-

maktadır. Bariyer metodlar doğru kullanım açısından risk tașıdığından en az efektif 

görünmektedir. Kombine, östrojen içeren oral kontraseptifler yüksek riskli trombo-

emboli durumlarında (venöz tromboemboli hikayesi, sigara kullanımı, aktif hastalık, 

steroid veya janus kinaz (JAK) kullanımı, yeni cerrahi geçirme) ve yapılan çalıșmada 

Crohn hastalarında cerrahi riskini arttırmasından dolayı ön planda tercih edilmeme-

si önerilir. Uzun etkili reversible kontraseptif araçlar en efektif ve güvenli görünmek-

tedir.(5,8)

Konsepsiyon Öncesi Kalıtım Açısından Bilgilendirme 
İBH hastalarının birinci derece akrabalarında %12-20 arasında değișen inflamatuar 

bağırsak hastalığı olduğu saptanmıștır.(9,10) Popülasyon bazlı çalıșmada birinci 

derece akraba etkilenimi varlığında Crohn hastalığı görülme riski 8 kat, Ülseratif 

Kolit hastalığı 4 kat arttığı izlenmiștir.(9) İkiden fazla birinci derece akraba etkilendi-

ğinde risk atıșı 57 kat olduğu belirlenmiștir.(11) Her iki ebeveynin etkilendiği popülas-

yon bazlı çalıșmada çocuklarda İBH izlenme oranı %30’lara kadar yükseldiği 

belirtilmektedir.(12)

Konsepsiyon Öncesi Servikal Kanser Taraması ve Așılar
Konsepsiyon öncesi servikal smear ile servikal kanser taraması ve rutin așılarının 

sorgulanması gerekmektedir. İmmünsupresif altındaki İBH hastalarında cansız așılar 

güvenle uygulanabilir. Canlı așılar kontraendikedir. Gebe adaylarının hepatit B ve 

pnömokok așıları güncel olmalıdır. Küçük molekül, immünmodülatör ve biyolojik 

ajan alan anne adayının Rubella imünitesi önemli olup, obstretrik ekibe MMR 

(kızamık, kızamıkçık, kabakulak) ve Varicella dahil canlı așıların immünsupresif 

tedaviye ara vermeden yapılamayacağını bildirmek gerekmektedir. Gebe adayı ve 

gebelerin grip sezonunda cansız influenza așısını yaptırması gerekmektedir. Covid 

19 așısı da gebelik ve laktasyon periodlarında önerilmektedir.(3)

Konsepsiyon Öncesi Zararlı Maddelerin Kesilmesi
Sigara, alkol, opiat, narkotik ilaçların kesilmesi gerekmektedir.(1,3,6)

Konsepsiyon Öncesi Anemi, Mikronutrient Eksikliği, 
Malnütrisyon Yönetimi
Anemi ve vitamin eksiklikleri saptanması halinde tedavi edilmeleri gerekmektedir. 

İBH hastalarında malnütrisyon sık görülmekte ve tedavi edilmediği takdirde infertilite-

ye neden olabilmektedir. İBH hastalarında mikronutrient statusu takibi yıllık, konsep-

siyon öncesi optimizasyonu ise 3-6 ay öncesinde yapılmalıdır. Folik asit suplementas-

yonunun konsepsiyondan 4 hafta önce bașlanıp, konsepsiyon sonrası 12 haftaya 

kadar devam edilmelidir. Önerilen doz 1 mg gündür. Sulfasalazin alan hastalarda 2 

mg/güne kadar çıkılması önerilmektedir. Bunun yanında demir (defisitin yerine 

konması, risk devam ediyor ise gebelikte 30-60 mg/gün devamı), B12, kalsiyum 

(kortikosteroid almakta ise 800-1000 mg/gün kalsiyıum ve 800 IU/gün vitamin D), 

vitamin D (defisit var ise günlük 2000 IU, yok ise 400IU gün) replasmanları, enerji 

ve protein desteği (+70 kcal/gün, +260 kcal/gün, +500 kcal/gün - ilk, ikinci ve 

üçüncü trimesterler için; +500 kcal/gün laktasyon dönemi için) önerilmektedir.(6)

Konsepsiyon Öncesi Aktif Hastalık Önemi
Konsepsiyonda aktif hastalık varığında doğum ilișkili kompilkasyonları artmaktadır. 

Aktif hastalık mevcudiyetinde daha fazla preterm doğum, düșük doğum ağırlığı ve 

gestasyon yașına göre küçük bebek durumları ile sonuçlanabilir. Bunun yanında 

remisyonda gebe kalanların gebelik sonlanımları, İBH olmayan gebelik sonlanımları 

ile benzer saptanmıștır. Bu nedenle gebelik öncesi remisyon durumuna ulașılması 

çok önemlidir. Tercihen gebe kalmadan en az 3-6 aylık remisyon süreci önerilmek-

tedir. Bu amaçla konsepsiyon öncesi klinik değerlendirme, biyomarker kontrolü, 

endoskopik durumun ve gerekir ise kesitsel incelemenin yapılması gerekmektedir. 

İlaç düzeyi tayini de gebelik öncesi doz optimizasyonun yapılmasına olanak 

verecektir.(1,3-7)

Konsepsiyon Öncesi İlaç Yönetimi
Gebelik öncesi İBH tedavisinde kullanılan, kesilmesi gereken, ilaçlar:(5) 

Q Tirozin kinaz inhibitörleri (Tofasitinib, Upadacitinib) 4 hafta öncesinde kesilmeli 

Q Filgotinib konsepsiyondan 4 hafta öncesinde kesilmesi

Q Ozanimod 3 ay öncesi kesilmesi

Q Etrasimod en azından 1-2 hafta önce kesilmelidir.

Bunların yanında kortikosteroidlerin dozunun azaltılması, mümkün ise kesilmesi ve 

steroidsiz tedavilerin tercih edilmesi uygundur. Konsepsiyon öncesi doz optimizasyo-

nu açısından tiopurin ve biyolojik grubu ajanların ilaç düzeyleri kontrol edilebilir.(1,7)

KADIN İBH OLGULARINDA TEDAVİNİN DÜZENLENMESİ VE ÖNERİLER

Gebelikte İlaç Kullanımının Yönetimi
Gebelik esnasında ilaç yönetimi önem arz etmektedir. 

• Metotreksat ve Talidomid
Teratojenik olduklarından gebelik esnasında kesinlikle kontraendikedir-

ler.(1,3,5,7,13)

• Jak (Janus Kinaz) İnhibitörleri (Tofacitinib, Upadacitinib, Filgotinib), 
S1P (Sfingoizn 1 Fostataz) Modülatörü (Ozanimod) 
Bu ilaçlar gebelikte verilmemesi gerekmektedir.(1,3,5,7,13)

• Kalsinörin İnhibitörleri (Siklosporin, Takrolimus)
Kanıt düzeyi düșük çalıșmalarda düșük riskli görünmektedir, veriler yetersiz 

olduğundan (çoğunlukla nakilli hastalardan elde edilmiș), kullanımlarında 

dikkatli olunmalıdır. Gebede hipertansiyon, preeklampsi, gestasyonel diyabet 

riski tașırlar. Yenidoğanlarda hiperkalemi açısından dikkatli olunmalı ve böbrek 

fonskiyon takibi yapılmalıdır.(1,13)

• Biyolojik Ajanlar (Anti-TNF Ajanlar, Anti-TNF Biobenzerler, Vedolizu-
mab, Ustekinumab, Anti-IL23 Ajanlar)
Biyolojik ajanlar immunglobulin G1 sınıfından monoklonal antikorlardır. Gebeli-

ğin erken haftalarında sadece pasif difüzyon ile önemisiz miktarda plasentadan 

geçebilirler. 13-17. haftadan sonra plasental neonatal Fc reseptörleri gelișmeye 

bașlayınca geçiș miktarları artmaktadır. İnfantların umbilikal kordlarında seviye-

leri maternal kana göre 4 kat daha fazla izlenebilir. Geçiș düzeyi biyolojiğin 

tipine (maternal/fetal oran infliximab için 2.6, adalimumab için 1.5) ve maruz 

kalma süresine bağlıdır. Yenidoğanda 12. aya kadar saptanabilirler. Bunun 

istisnası polietilen glikol içeriği bulunan Certolizaumab Pegol’dur. Bu nedenle 

plasentadan geçemez. 

Aktif hastalık ile gebe kalındığında, gebelikte aktif hastalık varlığında, konsepsi-

yon öncesi kontrolü zor hastalıkta anti-TNF ajanların, Vedolizumab ve Ustekinu-

mab’ın gebelik boyunca devam edilmeleri önerilmektedir. Bu öneri, șimdilik 

veriler kısıtlı olmasına rağmen, izlenen sonuçlar çerçevesinde Anti-TNF ajanla-

rın biyobenzerleri ve Anti-IL 23 ajanlar (Mirikizumab, Risankizumab, Guselku-

mab) için de geçerlidir. 

GEBELİK SÜRECİNDE TAKİP ÖNERİLERİ 

Takipte Kullanılan Yöntemler
Gebelik sürecinde hastalık monitörizasyonunda laboratuvar değerleri, endoskopi 

ve görüntüleme yöntemleri kullanılabilir. 

• Laboratuvar parametreleri

Gebelik esnasında laboratuvar parametrelerinde fizyolojik değișiklikler izlenebi-

lir. Bunlar arasında sedimantasyon hızında artma, CRP (C reaktif protein) 

Son verilere göre hastalık remisyonda olsa bile biyolojik ajanların, tüm gebelik 

boyunca üçüncü trimesterde dahil verilmesi önerilmektedir. Böylece olası 

hastalık relaps riski azaltılmıș olur. Ek olarak yenidoğanlarında enfeksiyon 

riskinin artmadığı, erken çocukluk döneminde gelișme geriliği veya malignite 

gelișimi izlenmemiștir.

Üçüncü trimesterdeki son anti-TNF dozu, fetal maruziyeti azaltmak için, doğum 

tarihine göre ayarlanmalıdır. Her 8 haftada verilen ajan, 7-9 haftada verilmesi 

ayarlanarak, son dozu 31-33. haftalarda verilebilir. 4 haftada bir verilen 

anti-TNF ajanı her 3-5 haftada bir verilerek, son dozu 35-37. haftalarda 

verilebilir. 1-2 haftada bir verilen anti-TNF ajanın, her 1-3 haftada bir verilerek, 

son doz 37-39. haftalarda verilebilir. Üçüncü trimester öncesi hasta isteği ile 

kesilmek istenir ise, hastalığın uzun süreli remisyonda olmasına dikkat edilir 

ve doğum sonrası kısa sürede tekrar bașlamak gerekir.(1,3,5,13)

• Antibiyotikler
Gebelik esnasında perianal hastalık, abdominal sepsis ve poșit durumlarında 

metronidazol ve ciprofloksasin kullanılabilir. Çocuklarda artropati riski nedeni ile, 

özellikle ilk trimesterde ciprofloksasinden mümkün ise kaçınılmalıdır. Metronida-

zol de mümkün ise laktasyon evresinde verilmemelidir.(1,5)

Gebelik ve laktasyon sürecinde kullanılabilecek ve kontraendike olan İBH ilaçları 

tablo 1’de özetlenmiștir. 

• Gebelik Sürecinde Hastalık Alevlenmesinde İlaç Tercihi
Gebelik sürecinde izlenen hastalık alevlenmelerine, gastroenterog, kadın 

doğumcu ve genel cerrahı içeren ekip ile multidisipliner șekilde yaklașılmalıdır. 

Tedaviye atağın ağırlığına ve gestasyon yașına göre karar verilmelidir. Tedavide 

gebe olmayan hastalardaki kılavuz önerilerine uyularak 5-asa preparatları, 

kortikosteroidler, anti-TNF ajanlar, Siklosporin, Vedolizumab ve Ustekinumab 

kullanılabilir. Jak inhibitörleri, S1P modülatörleri kullanılmamalıdır. Tiopurinler 

yavaș etki etmesinden ve advers olaylara neden olabileceklerinden dolayı 

denovo olarak kullanılmamalıdırlar. 37 haftayı geçen gebeliklerde, medikal 

tedavi öncesi doğum yapılması da gündeme gelebilir.(1,5,13)

olduğunda yine alınan radyasyon dozu, zararlı olabilecek dozun çok altındadır. 

Bu nedenle mutlak endike oldukları durumda, bașka alternatif görüntüleme 

yöntemi de mevcut değil iken, hastaya detaylı bilgi verilerek ve onamı alınarak 

çekilebilirler.(20)

Remisyondaki Hasta İçin Öneriler
Hastalık remisyonda ise her trimesterde gastroenteroloji viziti önerilir. Her trimester-

de tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, albümin, crp ve kadın doğumcunun 

istediği tetkikler yapılmalıdır. Rutin endoskopi ve görüntüleme önerilmemektedir. 

Amerikan gastroenteroloji koleji aktif hastalık açısındanan her trimesterde fekal 

kalprotektin bakılmasını önermektedir.(3,7)

Aktif Hastalık Evresindeki Hasta İçin Öneriler
Hastalık aktif ise enfektif ajan açısından dıșkı testleri ve fekal kalprotektin öneril-

mektedir. Tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, albümin, crp seviyeleri 

görülmelidir. Biyolojik veya tiopurin kullananlarda eğer mümkün ise ilaç düzeyleri 

belirlenmelidir. Görüntülemede öncelikle ultrasonografi ve manyetik rezonans tercih 

edilmelidir. Endikasyon mevcut ise bilgisayarlı tomografi çekilebilir. Gereklilik 

halinde endoskopi yapılabilir. Ayaktan takip edilen hastalarda remisyon izlenene 

kadar, hastaya iki haftada bir gastroenteroloji viziti önerilmektedir. Cerrahi endike 

olduğu durumlarda (medikal tedaviye cevap vermeyen kolit, bağırsak obstrüksiyo-

nu...) gebelik trimesterine bakılmaksızın gerçekleștirilmelidir.(3,5,7)

Tromboembolik Durum Monitörizasyonu Ve Yönetimi
Gebelik ve inflamatuar bağırsak hastalığı tromboembolik hadiseleri arttırmaktadır-

lar. Özellikle aktif hastalık durumunda, gebelik öncesi ve gebelik esnasında venöz 

tromboemboli (VTE) risk değerlendirilmesi yapılmalıdır. Venöz tromboemboli açısın-

dan risk faktörleri varlığında, hastalık aktiflenmesi nedenli hastane yatıșı yapılanlar-

da, sezaryen olanlarda düșük molekül ağırlıklı heparin ile tromboemboli profilaksisi 

önerilmektedir. Antikoagülasyon totalde ortalama 3 ay, postpartum en az 6 hafta 

daha devam edilmelidir. Bunun yanında 2025 yılında yayınlanan Global Consensus 

önerisi 12-16 haftalarda düșük doz aspirin bașlanması lehinedir.(1,5,7)

Doğum Biçimi Önerileri
Doğum șekline öncelikle kadın doğum hekimleri, kendi değerlendirmelerine göre 

karar vermelidirler. Doğum șeklinin (vajinal veya sezaryen) perianal hastalık gelișimi 

veya kötüleșmesi, anal sfinkter hasarı olușumu açısından belirgin önemi olmadığı 

belirtilmektedir. Ancak aktif perianal hastalık, öncesinde rektovajinal fistlül varlığı, 

restoratif proktokolektomi, ileo-anal poș geçmiși olan hastalarda gastroenteroloğu, 

kadın doğum hekimini, İBH cerrahını içeren multidisipliner değerlendirme ile hasta 

bazlı değerlendirme yapılarak, doğum șekli olarak sezaryen önerilebilir.(1,3,5)

POSTPARTUM VE LAKTASYON DÖNEMİNDE ÖNERİLER

• Postpartum Hastalık Alevlenme Riski

Hastalığının postpartum alevlenme ihtimali Crohn hastalığından ziyade Ülseratif 

Kolitte ön plana çıkmaktadır. Alevlenme açısından risk faktörleri arasında 

konsepsiyon öncesi ve gebelik süresince aktif hastalık varlığı, gebelik süresince 

tedavi de-eskalasyonu, 3. trimesterde biyolojik tedavinin kesilmesi ve komplike 

Crohn hastalığı (strikturan veya penetran davranıșlı) yer almaktadır.(1)

• Postpartum İlaç Yönetimi

Tüm gebelik boyunca verilen biyolojik ajanlar, kontraendikasyon yok ise (aktif 

enfeksiyon, advers olay...) postpartum dönemde de kesilmeden devam edilme-

lidir. Gebelik esnasında kesildi ise de (hasta seçimi, iyi kontrollü hastalık neden-

li), postpartum mümkün olan en kısa sürede tekrar bașlanmalıdır. Önerilen 

süreler: vajinal doğumdan 24 saat, sezaryenden 48 saat sonra. Aynı ajan ile 

devam ve re-indüksiyon açısından vaka bazlı, klinik koșullar baz alınarak (ilaç 

tatil süresi, hastalık aktivitesi, konkomitan immünmodülatör varlığı, biyolojik 

ajanın tipi) karar verilmelidir. Bunun yanında laktasyonun en az 6 ay, tercihen 

12 hafta sürdürülmesi önerilmektedir.(1,3,21,22).

• Yenidoğan Așılama Önerileri

Yenidoğan dönemindeki cansız așılar, ulusal kılavuzların rehberliğinde, güvenli 

șekilde uygulanabilir. Biyolojik ajan ile tedavi altındaki neonatallere canlı așılar 

6-12 ay (tercihen 12 ay) veya biyolojiğin kanda saptanmaması durumuna kadar 

yenidoğanlarda diyare yapabilmektedirler. Bu durumda doz ayarlanması veya 

ilaca ara verilmesi önerilir. Kortikosteroidler sütte düșük miktarda saptanmakta-

dır. Uzun süre, yüksek doz verilmek istenildiğinde yenidoğan maruziyetini 

azaltmak için, emzirmenin, verilen dozdan 4 saat sonra yapılması önerilebilir. 

Azatiopurin ve merkaptopurin de sütte çok düșük miktarlarda saptanmıș olup 

düșük riskli gruptadırlar. Sütte sekrete edilen immünglobulinler ağıırlıklı İgA 

tipinde olmalarından dolayı, İgG tipinde olan biyolojik ajanlar sütte az miktarda 

ekskrete edilemktedir. Sütte, biyolojik ajanların konsantrasyon pik seviyesi, anne 

kanındaki seviyenin %1’inden daha azdır. Bu konsantrasyon ilaçların anne sütüne 

geçmesi için önerilen %10’luk cut-off değerinin oldukça altındadır. Bu nedenle 

düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedirler. Metotreksat laktasyonda 

kontraendike, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri için veri düzeyi yeterli olmayıp, 

emzirmeden kaçınılması önerilmektedir. İBH ilaçların laktasyon dönemindeki 

kullanım önerileri yukarıda verilen tablo 1 de özetlenmiștir.(1,3,21,25) 

Emzirme ve hastalık aktivitesi arasındaki ilișki değerlendirildiğinde emzirmenin 

hastalık aktivitesi üzerine bir etkisi olmadığı yönündedir. Emzirme ve İBH 

gelișimi arasındaki ilișki açısından yorum yapmak için yeterli veri yoktur.(1,5)

Erkek İBH Olgularının Değerlendirilmesi Ve Tedavisinin Düzenlenmesi
 Erkek olgularda fertilite açısından hastalıklarının remisyonda olması ve malnütris-

yonda olmamaları önerilmektedir. Tedavide kullanılan ajanlar genel olarak güvenli-

dir. Sulfasalazin sperm anormalliklerine (düșük spermatozoa sayısı ve sperm 

motilitesi, oligospermi) neden olabileceğinden, ortalama 3 ay öncesinden (sperma-

togenez yarı ömrü) kesilmesi veya mesalazine değiștirilmesi tavsiye edilmektedir. 

Ftalat içeren mesalazin preparatları da sperm kalitesinde azalma yarattığından 

değiștirilmelidirler. Metotrekasat kullanımında son yayınlarda belirgin yan etki 

izlenmemesine rağmen, infertilite (sperm hasarı) ve paternal teratojenite açısından 

kanıt düzeyi yüksek çalıșmalar elde edilinceye kadar, ideali prekonsepsiyondan 

ideali 3 ay önce, en az 1 ay öncesinde kesilmesi önerilmektedir. Cerrahi planlanan 

hastalarda (özellikle restoratif poktokolektomi), erektil disfonksiyon, retrograd 

ejekulasyon ihtimalini azaltmak üzere laparoskopik yöntem seçilmelidir.(1,13,26-30)• Laktasyon Döneminde Öneriler

Gebelik süresince düșük riskli kabul edilen ilaçlar, genel olarak bu evrede de 

düșük risklidir. Aminosalisilatlar güvenli olarak kabul edilmektedir. Seyrek olarak 

FERTİL DÖNEMDEKİ İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK 
HASTALARININ DEĞERLENDİRİLMESİ
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yapılmamalıdır.(1) Ülkemizde doğum sonrası ilk 12 ayda yapılan canlı așılar 

içinde Tuberküloz (BCG așısı, 2. ayın sonu), oral polio (6. ayın sonu), kombine 

kızamık, kızamıkçık, kabakulak (MMR așısı, 12. ayın sonu) ve suçiçeği (12. ayın 

sonu) bulunmaktadır. Așılama takvimine göre, gebelikte biyolojik ajan alan 

anneden doğan bebeklerde, aralarında en riskli ve ertelenmesi gereken BCG 

așısıdır.(23) Canlı Rotavirüs așısı ülkemizde zorunlu ve ücretsiz așılar arasından 

bulunmamaktadır. İlk 12 ayda 2 veya 3 doz șeklinde yapılmaktadır. Canlı așı 

olmasına rağmen elde edilen verilere göre endikasyon varlığında yapılması 

güvenli görünmektedir.(5,24) Çocukluk çağı așılama șeması Tablo 2’de verilmiștir. 
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Tablo 2. Çocukluk Çağı Așılama Takvimi (13)

(Türkiye Cumhuriyeti Sağlık Bakanlığı resmi sitesinden alınmıștır):
Hep B: Hepatit B; BCG: Tüberküloz așısı (Bacillus Calmette-Guérin); KPA: Konjuge Pnömokok Așısı;
DaBT-İPA-Hib: Difteri, Aseliler Boğmaca, Tetanoz, İnaktif Polio, Hemofilus influenza Tip B; OPA: Oral Polio Așısı;
KKK: Kızamık, Kızamıkçık, Kabakulak; Hep A: Hepatit A; Td: Erișkin Tip Difteri, Tetanoz; R: Rapel (pekiștirme);
Sarı kutucuklar: Canlı așılar
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FERTİL DÖNEMDE AİLE DANIȘMANLIĞI

İnflamatuvar bağırsak hastalıkları (İBH) genellikle hastaların üreme çağında gözlenir. 

Tüm gebelikler planlı șekilde olușmadığından, doğurganlık çağındaki her İBH 

hastasına gebelik öncesi aile danıșmanlığı yapılması önerilmektedir. Yapılan geniș 

kapsamlı çalıșmalarda hastaların nerdeyse yarısının gebelik hakkındaki bilgilerinin 

çok fakir olduğu saptanmıștır. Bu danıșmanlığın amacı ebeveyn kaygılarının (hastalık 

kalıtımı, ilaç yan etkileri, ilaç kullanımının gerekliliği...) giderilmesi, hastalığın remis-

yonu hedeflendiği detaylı anlatılır, anemi ve diğer vitamin eksiklikleri giderilir, uygun 

nutrisyonel durum sağlanır ve olası zararlı ve teratojenik ilaçlar kesilir.(1,2)

İBH hastalarında seksüel fonksiyon ve fertilite birçok faktöre bağlı, belirgin oranda 

etkilenebilmektedir. Seksüel disfonksiyon hastalığın aktivitesine (aktif enflamasyon, 

halsizlik, diskomfort, perianal hastalık, kötü görünüș korkusu), depresyon varlığına, 

ilaçlara (kortikosteroid örneğinde kilo alımı, akne, hipertrikoz; metoreksat, sulfasa-

lazin örneklerinde erektil disfonksiyon) ve ameliyat nedenli (otonom sinir yaralan-

malarının sonucu olușan erektil disfonksiyon) olușabilir. 

Fertilite de hastalık aktivitesi, kullanılan ilaçlar ve cerrahi tedavilerden etkilenebil-

mektedir. Her iki cinsiyette de aktif hastalık durumunda fertilitede azalma izlenebil-

mektedir. İlaçların çoğunluğu güvenli olmakla birlikte, sulfasalazinin oligospermi 

ve astenozospermiye neden olarak infertilite yapabildiği bilinemektedir. Kadınlarda 

over rezervi azlığı yanında (özellikle 30 yaș üstü ve aktif hastalık durumlarında), 

pelvik cerrahiler sonrası da [ileal poș anal anastomoz (İPAA)] fertilite ve doğurgan-

lıkta azalma izlenebilmektedir.

İnfertilite yanında, İBH’lı hastaların 1/3 oranına ulașan gönüllü çocuk yapmama 

durumu mevcuttur (İnfertilite tanımı, 6 ayı așan hamile kalamama durumunu 

ifade edip, araștırılması önerilmektedir; 40 yaș üstü hastalarda ise bu süre 4 

aydır).(1,3-5) 

• 5-Aminosalisilat Preparatları (5-ASA)
Q Sulfasalazin

5-ASA preparatları plasentayı geçebilmelerine rağmen, fetal advers olaya 

neden olmazlar. Gebelikte kullanımı güvenli kabul edilmektedirler. Sulfasalazin 

içeriğindeki sulfapiridin bileșiği folat metabolizmasını bozduğundan dolayı 

(dihidrofolat redüktaz inhibisyonu ile folat sentezini engeller) tedaviye eșzamanlı 

3 ay öncesinden bașlanmak șartı ile 2 mg/gün folat desteği önerilmektedir. 

Malabsorpsiyon, yaygın ince bağırsak tutulumu ve aile hikayesinde nöral tüp 

defekti olanlarda 5 mg/gün önerilmektedir.(5,13,14)

Q Mesalazin

Düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedir. Bunun yanında dibutil ftalat 

kaplama içeren aminosalisilatlar bebekte ürogenital malformasyona neden 

olabileceğinden, bu kaplamayı içermeyen farklı aminosalisilat ile değiștirilmeli-

dir. Ülkemizde mesalazin içeren preparatlar dibutik ftalat kaplama içermedikle-

rinden güvenle kullanılabilirler.(1,14)

• Kortikosteroidler
Hastalık atağının remisyon indüksiyonunda kısa süreli kullanımlarında düșük 

risk olarak kabul edilmektedirler. Yine de maternal ve fetal komplikasyonlar 

açısından dikkatli olunmalıdır. Maternal olarak hipertansiyon, diyabet, preek-

lampsi riski; fetal açıdan birinci trimesterde orofarengeal malformasyon, son 

trimesterde preterm, düșük ağırlıklı doğum ve intrauterin gelișme geriliği riski 

tașırlar. İkinci ve üçüncü trimesterde kullanıldıklarında infantlarda ciddi enfeksi-

yon ihtimalini de arttırmaktadırlar.(1,3)

• Tiopürinler
Gebelik esnasında düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedirler. Hasta 

monoterapi altında gebe kaldı ise tiopurinler devam edilir. Biyolojik ajan ile dual 

kullanımlarda tiopuriler, devam edilmeleri önerilir. Kesilmek istenmesi durumun-

da hastalığın uzun süreli remisyonda olmasına dikkat edilir. Bu durumda 

anti-TNF ilaç düzeyinin ölçülmesi karar vermede yararlı olacaktır. Gebelik 

esnasında izlenebilecek idiosenkrazik yan etkilerinden, yavaș bașlangıçlı 

etkilerinden dolayı denovo tiopurin bașlanması önerilmemektedir.(1,5)

düzeyinde yükselme, hemoglobin ve albümin değerlerinde düșme bulunmakta-

dır. CRP düzeyi gebelikte nispeten stabil gitse de, normale göre yüksek seyret-

mektedir. Bu nedenle hastalık aktivitesini doğru yansıtmayabilirler. Bu paramet-

relerin takipteki değișim trendleri aktivasyonu gösterme açısından daha değerli-

dir. Bunun yanında Fekal Kalprotektin gebelikte nispeten etkilenmemektedir ve 

güvenle kullanılabilir.(3,16,17)

• Endoskopi

Gebelikte endoskopi belirli durumlar dıșında (plasental abrupsiyon, yakın doğum, 

rüptüre membranlar, kontrolsüz eklampsi) genellikle güvenli olarak kabul 

edilmektedir. Ancak olușabilecek komplikasyonlar nedenli güçlü endikasyon 

varlığında yapılmalıdır. Öncelikle sedasyonsuz fleksible sigmoidoskopi 

önerilmekle birlikte, endikasyon mevcut ise pankolonoskopi de yapılabilir. İșlem 

zamanlaması açısından 2. trimester en güvenli görünmektedir. Mümkün 

olduğunca ișlem kısa sürede yapılmalı, sedasyon verilecek ise en düșük etkili 

ilaç dozu kullanılmalıdır. İnfantın anestetik ve sedatif ajanlara maruziyeti genellik-

le güvenli kabul edilmekle birlikte Diazepamdan kaçınılmalıdır. Yerine Midazolam 

kullanılabilmekle birlikte, 1. trimesterda kaçınılması önerilmektedir. Propofol, 

Ketamin, Nalokson gebelik kategorisi B olarak bilinmektedir. Hasta ișlem 

esnasında, vena kava inferior ve aortaya bası olușmaması için sol lateral veya 

sol pelvik tilt pozisyonda ișlem önerilmektedir. Laksatif olarak oral polietilen glikol 

solüsyonu, lavman olarak su bazlı enemalar güvenli görünmektedir.(1,3,18,19)

• Görüntüleme

Görüntüleme olarak öncelikle radyasyon maruziyeti olmadığından ultrasonografi 

ve manyetik rezonans yöntemleri önerilmektedir. Ultrasonografi ile kolonik 

ansları üçüncü trimesterin bașına kadar, terminal ileumu yaklașık yirminci 

gebelik haftasına kadar görüntülemek mümkündür. İlerleyen haftalarda 

büyüyen uterustan dolayı görüntü alma zorlașabilir. Manyetik rezonans görüntü-

lemede Gadolinyum kontrast maddesinden özellikle ilk trimesterde bașta olmak 

üzere tüm gebelik sürecinde kaçınılmalıdır. Bilgisayarlı tomografi önerilmemekle 

birlikte ciddi endikasyon varlığında, bașka görüntüleme alternatifi olmadığında 

çekilebilir (tek çekim radyasyon dozu <50 mGy olup fetal gelișim problemi 

izlenmesi genellikle beklenmemektedir).(1,3,5) Direkt grafiler söz konusu 

PREKONSEPSİYONEL DANIȘMANLIK 

Prekonsepsiyonel danıșmanlık verilen hastalarda anksiyete oranları azalmakta, ilaç 

kompliyansları artmakta, zararlı madde kullanımları gözden geçirilerek kesilmekte, 

gebelik esnasında hastalık alevlenmeleri ve bebek komplikasyonları azalmaktadır. 

İdeal zamanlama konsepsiyondan 6 ay öncesidir. Prekonsepsiyonel danıșmanlıkta 

yapılması gerekenler bașlıklar halinde așağıda sıralanmıștır.(1,5-7)

Q Kontrasepsiyon açısıdnan bilgi verme

Q Hastalık kalıtımı açısından bilgi verme

Q Sigara, alkol var ise narkotik ilaçların kesilmesi

Q Servikal kanser taraması ve așılarının tam olması 

Q Anemi ve vitamin eksikliğinin taranması; folik asit desteği

Q Hastalık aktivitesinin değerlendirilmesi ve konsepsiyon öncesi remisyonun elde 

edilmesi

Q Tedavide kullanılan ilaçların güvenliğinin gözden geçirilmesi

Q Hastalık monitörizasyonu ve tedavisi için bireyselleștirilmiș plan olușturulması*

Q Gebelik ve laktasyon esnasında ilaç tedavisinin devamının risk ve yararlarını 

konușmak*

 * Tedavi yönetimi kısmında detaylarına değinilmiștir.

Konsepsiyon Öncesi Kalıtım Açısından Bilgilendirme 
Gebelik istemi olmayan, aktif hastalığı veya teratojen ilaç alımı nedeni ile (metotrek-

sat gibi) gebe kalınmaması gereken durumlarda kontrasepsiyon gündeme gelir. 

Kontrasepsiyonlar arasında bariyer metodlar, oral kontraseptifler ve uzun etkili 

reversible kontraseptif araçlar (intrauterin araçlar ve kontraseptif implantlar) bulun-

maktadır. Bariyer metodlar doğru kullanım açısından risk tașıdığından en az efektif 

görünmektedir. Kombine, östrojen içeren oral kontraseptifler yüksek riskli trombo-

emboli durumlarında (venöz tromboemboli hikayesi, sigara kullanımı, aktif hastalık, 

steroid veya janus kinaz (JAK) kullanımı, yeni cerrahi geçirme) ve yapılan çalıșmada 

Crohn hastalarında cerrahi riskini arttırmasından dolayı ön planda tercih edilmeme-

si önerilir. Uzun etkili reversible kontraseptif araçlar en efektif ve güvenli görünmek-

tedir.(5,8)

Konsepsiyon Öncesi Kalıtım Açısından Bilgilendirme 
İBH hastalarının birinci derece akrabalarında %12-20 arasında değișen inflamatuar 

bağırsak hastalığı olduğu saptanmıștır.(9,10) Popülasyon bazlı çalıșmada birinci 

derece akraba etkilenimi varlığında Crohn hastalığı görülme riski 8 kat, Ülseratif 

Kolit hastalığı 4 kat arttığı izlenmiștir.(9) İkiden fazla birinci derece akraba etkilendi-

ğinde risk atıșı 57 kat olduğu belirlenmiștir.(11) Her iki ebeveynin etkilendiği popülas-

yon bazlı çalıșmada çocuklarda İBH izlenme oranı %30’lara kadar yükseldiği 

belirtilmektedir.(12)

Konsepsiyon Öncesi Servikal Kanser Taraması ve Așılar
Konsepsiyon öncesi servikal smear ile servikal kanser taraması ve rutin așılarının 

sorgulanması gerekmektedir. İmmünsupresif altındaki İBH hastalarında cansız așılar 

güvenle uygulanabilir. Canlı așılar kontraendikedir. Gebe adaylarının hepatit B ve 

pnömokok așıları güncel olmalıdır. Küçük molekül, immünmodülatör ve biyolojik 

ajan alan anne adayının Rubella imünitesi önemli olup, obstretrik ekibe MMR 

(kızamık, kızamıkçık, kabakulak) ve Varicella dahil canlı așıların immünsupresif 

tedaviye ara vermeden yapılamayacağını bildirmek gerekmektedir. Gebe adayı ve 

gebelerin grip sezonunda cansız influenza așısını yaptırması gerekmektedir. Covid 

19 așısı da gebelik ve laktasyon periodlarında önerilmektedir.(3)

Konsepsiyon Öncesi Zararlı Maddelerin Kesilmesi
Sigara, alkol, opiat, narkotik ilaçların kesilmesi gerekmektedir.(1,3,6)

Konsepsiyon Öncesi Anemi, Mikronutrient Eksikliği, 
Malnütrisyon Yönetimi
Anemi ve vitamin eksiklikleri saptanması halinde tedavi edilmeleri gerekmektedir. 

İBH hastalarında malnütrisyon sık görülmekte ve tedavi edilmediği takdirde infertilite-

ye neden olabilmektedir. İBH hastalarında mikronutrient statusu takibi yıllık, konsep-

siyon öncesi optimizasyonu ise 3-6 ay öncesinde yapılmalıdır. Folik asit suplementas-

yonunun konsepsiyondan 4 hafta önce bașlanıp, konsepsiyon sonrası 12 haftaya 

kadar devam edilmelidir. Önerilen doz 1 mg gündür. Sulfasalazin alan hastalarda 2 

mg/güne kadar çıkılması önerilmektedir. Bunun yanında demir (defisitin yerine 

konması, risk devam ediyor ise gebelikte 30-60 mg/gün devamı), B12, kalsiyum 

(kortikosteroid almakta ise 800-1000 mg/gün kalsiyıum ve 800 IU/gün vitamin D), 

vitamin D (defisit var ise günlük 2000 IU, yok ise 400IU gün) replasmanları, enerji 

ve protein desteği (+70 kcal/gün, +260 kcal/gün, +500 kcal/gün - ilk, ikinci ve 

üçüncü trimesterler için; +500 kcal/gün laktasyon dönemi için) önerilmektedir.(6)

Konsepsiyon Öncesi Aktif Hastalık Önemi
Konsepsiyonda aktif hastalık varığında doğum ilișkili kompilkasyonları artmaktadır. 

Aktif hastalık mevcudiyetinde daha fazla preterm doğum, düșük doğum ağırlığı ve 

gestasyon yașına göre küçük bebek durumları ile sonuçlanabilir. Bunun yanında 

remisyonda gebe kalanların gebelik sonlanımları, İBH olmayan gebelik sonlanımları 

ile benzer saptanmıștır. Bu nedenle gebelik öncesi remisyon durumuna ulașılması 

çok önemlidir. Tercihen gebe kalmadan en az 3-6 aylık remisyon süreci önerilmek-

tedir. Bu amaçla konsepsiyon öncesi klinik değerlendirme, biyomarker kontrolü, 

endoskopik durumun ve gerekir ise kesitsel incelemenin yapılması gerekmektedir. 

İlaç düzeyi tayini de gebelik öncesi doz optimizasyonun yapılmasına olanak 

verecektir.(1,3-7)

Konsepsiyon Öncesi İlaç Yönetimi
Gebelik öncesi İBH tedavisinde kullanılan, kesilmesi gereken, ilaçlar:(5) 

Q Tirozin kinaz inhibitörleri (Tofasitinib, Upadacitinib) 4 hafta öncesinde kesilmeli 

Q Filgotinib konsepsiyondan 4 hafta öncesinde kesilmesi

Q Ozanimod 3 ay öncesi kesilmesi

Q Etrasimod en azından 1-2 hafta önce kesilmelidir.

Bunların yanında kortikosteroidlerin dozunun azaltılması, mümkün ise kesilmesi ve 

steroidsiz tedavilerin tercih edilmesi uygundur. Konsepsiyon öncesi doz optimizasyo-

nu açısından tiopurin ve biyolojik grubu ajanların ilaç düzeyleri kontrol edilebilir.(1,7)

KADIN İBH OLGULARINDA TEDAVİNİN DÜZENLENMESİ VE ÖNERİLER

Gebelikte İlaç Kullanımının Yönetimi
Gebelik esnasında ilaç yönetimi önem arz etmektedir. 

• Metotreksat ve Talidomid
Teratojenik olduklarından gebelik esnasında kesinlikle kontraendikedir-

ler.(1,3,5,7,13)

• Jak (Janus Kinaz) İnhibitörleri (Tofacitinib, Upadacitinib, Filgotinib), 
S1P (Sfingoizn 1 Fostataz) Modülatörü (Ozanimod) 
Bu ilaçlar gebelikte verilmemesi gerekmektedir.(1,3,5,7,13)

• Kalsinörin İnhibitörleri (Siklosporin, Takrolimus)
Kanıt düzeyi düșük çalıșmalarda düșük riskli görünmektedir, veriler yetersiz 

olduğundan (çoğunlukla nakilli hastalardan elde edilmiș), kullanımlarında 

dikkatli olunmalıdır. Gebede hipertansiyon, preeklampsi, gestasyonel diyabet 

riski tașırlar. Yenidoğanlarda hiperkalemi açısından dikkatli olunmalı ve böbrek 

fonskiyon takibi yapılmalıdır.(1,13)

• Biyolojik Ajanlar (Anti-TNF Ajanlar, Anti-TNF Biobenzerler, Vedolizu-
mab, Ustekinumab, Anti-IL23 Ajanlar)
Biyolojik ajanlar immunglobulin G1 sınıfından monoklonal antikorlardır. Gebeli-

ğin erken haftalarında sadece pasif difüzyon ile önemisiz miktarda plasentadan 

geçebilirler. 13-17. haftadan sonra plasental neonatal Fc reseptörleri gelișmeye 

bașlayınca geçiș miktarları artmaktadır. İnfantların umbilikal kordlarında seviye-

leri maternal kana göre 4 kat daha fazla izlenebilir. Geçiș düzeyi biyolojiğin 

tipine (maternal/fetal oran infliximab için 2.6, adalimumab için 1.5) ve maruz 

kalma süresine bağlıdır. Yenidoğanda 12. aya kadar saptanabilirler. Bunun 

istisnası polietilen glikol içeriği bulunan Certolizaumab Pegol’dur. Bu nedenle 

plasentadan geçemez. 

Aktif hastalık ile gebe kalındığında, gebelikte aktif hastalık varlığında, konsepsi-

yon öncesi kontrolü zor hastalıkta anti-TNF ajanların, Vedolizumab ve Ustekinu-

mab’ın gebelik boyunca devam edilmeleri önerilmektedir. Bu öneri, șimdilik 

veriler kısıtlı olmasına rağmen, izlenen sonuçlar çerçevesinde Anti-TNF ajanla-

rın biyobenzerleri ve Anti-IL 23 ajanlar (Mirikizumab, Risankizumab, Guselku-

mab) için de geçerlidir. 

GEBELİK SÜRECİNDE TAKİP ÖNERİLERİ 

Takipte Kullanılan Yöntemler
Gebelik sürecinde hastalık monitörizasyonunda laboratuvar değerleri, endoskopi 

ve görüntüleme yöntemleri kullanılabilir. 

• Laboratuvar parametreleri

Gebelik esnasında laboratuvar parametrelerinde fizyolojik değișiklikler izlenebi-

lir. Bunlar arasında sedimantasyon hızında artma, CRP (C reaktif protein) 

Son verilere göre hastalık remisyonda olsa bile biyolojik ajanların, tüm gebelik 

boyunca üçüncü trimesterde dahil verilmesi önerilmektedir. Böylece olası 

hastalık relaps riski azaltılmıș olur. Ek olarak yenidoğanlarında enfeksiyon 

riskinin artmadığı, erken çocukluk döneminde gelișme geriliği veya malignite 

gelișimi izlenmemiștir.

Üçüncü trimesterdeki son anti-TNF dozu, fetal maruziyeti azaltmak için, doğum 

tarihine göre ayarlanmalıdır. Her 8 haftada verilen ajan, 7-9 haftada verilmesi 

ayarlanarak, son dozu 31-33. haftalarda verilebilir. 4 haftada bir verilen 

anti-TNF ajanı her 3-5 haftada bir verilerek, son dozu 35-37. haftalarda 

verilebilir. 1-2 haftada bir verilen anti-TNF ajanın, her 1-3 haftada bir verilerek, 

son doz 37-39. haftalarda verilebilir. Üçüncü trimester öncesi hasta isteği ile 

kesilmek istenir ise, hastalığın uzun süreli remisyonda olmasına dikkat edilir 

ve doğum sonrası kısa sürede tekrar bașlamak gerekir.(1,3,5,13)

• Antibiyotikler
Gebelik esnasında perianal hastalık, abdominal sepsis ve poșit durumlarında 

metronidazol ve ciprofloksasin kullanılabilir. Çocuklarda artropati riski nedeni ile, 

özellikle ilk trimesterde ciprofloksasinden mümkün ise kaçınılmalıdır. Metronida-

zol de mümkün ise laktasyon evresinde verilmemelidir.(1,5)

Gebelik ve laktasyon sürecinde kullanılabilecek ve kontraendike olan İBH ilaçları 

tablo 1’de özetlenmiștir. 

• Gebelik Sürecinde Hastalık Alevlenmesinde İlaç Tercihi
Gebelik sürecinde izlenen hastalık alevlenmelerine, gastroenterog, kadın 

doğumcu ve genel cerrahı içeren ekip ile multidisipliner șekilde yaklașılmalıdır. 

Tedaviye atağın ağırlığına ve gestasyon yașına göre karar verilmelidir. Tedavide 

gebe olmayan hastalardaki kılavuz önerilerine uyularak 5-asa preparatları, 

kortikosteroidler, anti-TNF ajanlar, Siklosporin, Vedolizumab ve Ustekinumab 

kullanılabilir. Jak inhibitörleri, S1P modülatörleri kullanılmamalıdır. Tiopurinler 

yavaș etki etmesinden ve advers olaylara neden olabileceklerinden dolayı 

denovo olarak kullanılmamalıdırlar. 37 haftayı geçen gebeliklerde, medikal 

tedavi öncesi doğum yapılması da gündeme gelebilir.(1,5,13)

olduğunda yine alınan radyasyon dozu, zararlı olabilecek dozun çok altındadır. 

Bu nedenle mutlak endike oldukları durumda, bașka alternatif görüntüleme 

yöntemi de mevcut değil iken, hastaya detaylı bilgi verilerek ve onamı alınarak 

çekilebilirler.(20)

Remisyondaki Hasta İçin Öneriler
Hastalık remisyonda ise her trimesterde gastroenteroloji viziti önerilir. Her trimester-

de tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, albümin, crp ve kadın doğumcunun 

istediği tetkikler yapılmalıdır. Rutin endoskopi ve görüntüleme önerilmemektedir. 

Amerikan gastroenteroloji koleji aktif hastalık açısındanan her trimesterde fekal 

kalprotektin bakılmasını önermektedir.(3,7)

Aktif Hastalık Evresindeki Hasta İçin Öneriler
Hastalık aktif ise enfektif ajan açısından dıșkı testleri ve fekal kalprotektin öneril-

mektedir. Tam kan sayımı, karaciğer fonksiyon testleri, albümin, crp seviyeleri 

görülmelidir. Biyolojik veya tiopurin kullananlarda eğer mümkün ise ilaç düzeyleri 

belirlenmelidir. Görüntülemede öncelikle ultrasonografi ve manyetik rezonans tercih 

edilmelidir. Endikasyon mevcut ise bilgisayarlı tomografi çekilebilir. Gereklilik 

halinde endoskopi yapılabilir. Ayaktan takip edilen hastalarda remisyon izlenene 

kadar, hastaya iki haftada bir gastroenteroloji viziti önerilmektedir. Cerrahi endike 

olduğu durumlarda (medikal tedaviye cevap vermeyen kolit, bağırsak obstrüksiyo-

nu...) gebelik trimesterine bakılmaksızın gerçekleștirilmelidir.(3,5,7)

Tromboembolik Durum Monitörizasyonu Ve Yönetimi
Gebelik ve inflamatuar bağırsak hastalığı tromboembolik hadiseleri arttırmaktadır-

lar. Özellikle aktif hastalık durumunda, gebelik öncesi ve gebelik esnasında venöz 

tromboemboli (VTE) risk değerlendirilmesi yapılmalıdır. Venöz tromboemboli açısın-

dan risk faktörleri varlığında, hastalık aktiflenmesi nedenli hastane yatıșı yapılanlar-

da, sezaryen olanlarda düșük molekül ağırlıklı heparin ile tromboemboli profilaksisi 

önerilmektedir. Antikoagülasyon totalde ortalama 3 ay, postpartum en az 6 hafta 

daha devam edilmelidir. Bunun yanında 2025 yılında yayınlanan Global Consensus 

önerisi 12-16 haftalarda düșük doz aspirin bașlanması lehinedir.(1,5,7)

Doğum Biçimi Önerileri
Doğum șekline öncelikle kadın doğum hekimleri, kendi değerlendirmelerine göre 

karar vermelidirler. Doğum șeklinin (vajinal veya sezaryen) perianal hastalık gelișimi 

veya kötüleșmesi, anal sfinkter hasarı olușumu açısından belirgin önemi olmadığı 

belirtilmektedir. Ancak aktif perianal hastalık, öncesinde rektovajinal fistlül varlığı, 

restoratif proktokolektomi, ileo-anal poș geçmiși olan hastalarda gastroenteroloğu, 

kadın doğum hekimini, İBH cerrahını içeren multidisipliner değerlendirme ile hasta 

bazlı değerlendirme yapılarak, doğum șekli olarak sezaryen önerilebilir.(1,3,5)

POSTPARTUM VE LAKTASYON DÖNEMİNDE ÖNERİLER

• Postpartum Hastalık Alevlenme Riski

Hastalığının postpartum alevlenme ihtimali Crohn hastalığından ziyade Ülseratif 

Kolitte ön plana çıkmaktadır. Alevlenme açısından risk faktörleri arasında 

konsepsiyon öncesi ve gebelik süresince aktif hastalık varlığı, gebelik süresince 

tedavi de-eskalasyonu, 3. trimesterde biyolojik tedavinin kesilmesi ve komplike 

Crohn hastalığı (strikturan veya penetran davranıșlı) yer almaktadır.(1)

• Postpartum İlaç Yönetimi

Tüm gebelik boyunca verilen biyolojik ajanlar, kontraendikasyon yok ise (aktif 

enfeksiyon, advers olay...) postpartum dönemde de kesilmeden devam edilme-

lidir. Gebelik esnasında kesildi ise de (hasta seçimi, iyi kontrollü hastalık neden-

li), postpartum mümkün olan en kısa sürede tekrar bașlanmalıdır. Önerilen 

süreler: vajinal doğumdan 24 saat, sezaryenden 48 saat sonra. Aynı ajan ile 

devam ve re-indüksiyon açısından vaka bazlı, klinik koșullar baz alınarak (ilaç 

tatil süresi, hastalık aktivitesi, konkomitan immünmodülatör varlığı, biyolojik 

ajanın tipi) karar verilmelidir. Bunun yanında laktasyonun en az 6 ay, tercihen 

12 hafta sürdürülmesi önerilmektedir.(1,3,21,22).

• Yenidoğan Așılama Önerileri

Yenidoğan dönemindeki cansız așılar, ulusal kılavuzların rehberliğinde, güvenli 

șekilde uygulanabilir. Biyolojik ajan ile tedavi altındaki neonatallere canlı așılar 

6-12 ay (tercihen 12 ay) veya biyolojiğin kanda saptanmaması durumuna kadar 

yenidoğanlarda diyare yapabilmektedirler. Bu durumda doz ayarlanması veya 

ilaca ara verilmesi önerilir. Kortikosteroidler sütte düșük miktarda saptanmakta-

dır. Uzun süre, yüksek doz verilmek istenildiğinde yenidoğan maruziyetini 

azaltmak için, emzirmenin, verilen dozdan 4 saat sonra yapılması önerilebilir. 

Azatiopurin ve merkaptopurin de sütte çok düșük miktarlarda saptanmıș olup 

düșük riskli gruptadırlar. Sütte sekrete edilen immünglobulinler ağıırlıklı İgA 

tipinde olmalarından dolayı, İgG tipinde olan biyolojik ajanlar sütte az miktarda 

ekskrete edilemktedir. Sütte, biyolojik ajanların konsantrasyon pik seviyesi, anne 

kanındaki seviyenin %1’inden daha azdır. Bu konsantrasyon ilaçların anne sütüne 

geçmesi için önerilen %10’luk cut-off değerinin oldukça altındadır. Bu nedenle 

düșük riskli, güvenli olarak kabul edilmektedirler. Metotreksat laktasyonda 

kontraendike, JAK inhibitörleri, S1P modülatörleri için veri düzeyi yeterli olmayıp, 

emzirmeden kaçınılması önerilmektedir. İBH ilaçların laktasyon dönemindeki 

kullanım önerileri yukarıda verilen tablo 1 de özetlenmiștir.(1,3,21,25) 

Emzirme ve hastalık aktivitesi arasındaki ilișki değerlendirildiğinde emzirmenin 

hastalık aktivitesi üzerine bir etkisi olmadığı yönündedir. Emzirme ve İBH 

gelișimi arasındaki ilișki açısından yorum yapmak için yeterli veri yoktur.(1,5)

Erkek İBH Olgularının Değerlendirilmesi Ve Tedavisinin Düzenlenmesi
 Erkek olgularda fertilite açısından hastalıklarının remisyonda olması ve malnütris-

yonda olmamaları önerilmektedir. Tedavide kullanılan ajanlar genel olarak güvenli-

dir. Sulfasalazin sperm anormalliklerine (düșük spermatozoa sayısı ve sperm 

motilitesi, oligospermi) neden olabileceğinden, ortalama 3 ay öncesinden (sperma-

togenez yarı ömrü) kesilmesi veya mesalazine değiștirilmesi tavsiye edilmektedir. 

Ftalat içeren mesalazin preparatları da sperm kalitesinde azalma yarattığından 

değiștirilmelidirler. Metotrekasat kullanımında son yayınlarda belirgin yan etki 

izlenmemesine rağmen, infertilite (sperm hasarı) ve paternal teratojenite açısından 

kanıt düzeyi yüksek çalıșmalar elde edilinceye kadar, ideali prekonsepsiyondan 

ideali 3 ay önce, en az 1 ay öncesinde kesilmesi önerilmektedir. Cerrahi planlanan 

hastalarda (özellikle restoratif poktokolektomi), erektil disfonksiyon, retrograd 

ejekulasyon ihtimalini azaltmak üzere laparoskopik yöntem seçilmelidir.(1,13,26-30)

FERTİL DÖNEMDEKİ İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK 
HASTALARININ DEĞERLENDİRİLMESİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026278

• Laktasyon Döneminde Öneriler

Gebelik süresince düșük riskli kabul edilen ilaçlar, genel olarak bu evrede de 

düșük risklidir. Aminosalisilatlar güvenli olarak kabul edilmektedir. Seyrek olarak 

yapılmamalıdır.(1) Ülkemizde doğum sonrası ilk 12 ayda yapılan canlı așılar 

içinde Tuberküloz (BCG așısı, 2. ayın sonu), oral polio (6. ayın sonu), kombine 

kızamık, kızamıkçık, kabakulak (MMR așısı, 12. ayın sonu) ve suçiçeği (12. ayın 

sonu) bulunmaktadır. Așılama takvimine göre, gebelikte biyolojik ajan alan 

anneden doğan bebeklerde, aralarında en riskli ve ertelenmesi gereken BCG 

așısıdır.(23) Canlı Rotavirüs așısı ülkemizde zorunlu ve ücretsiz așılar arasından 

bulunmamaktadır. İlk 12 ayda 2 veya 3 doz șeklinde yapılmaktadır. Canlı așı 

olmasına rağmen elde edilen verilere göre endikasyon varlığında yapılması 

güvenli görünmektedir.(5,24) Çocukluk çağı așılama șeması Tablo 2’de verilmiștir. 



Sonuç olarak

• Prekonsepsiyonel danıșmanlık zorunludur:
 Prekonsepsiyonel danıșmanlık doğurganlık çağındaki tüm İBH hastalarına 

önerilmelidir. Bu yaklașım bașarılı konsepsiyon olasılığını artırmakta, gebelik 

sonuçlarını iyileștirmekte ve postpartum hastalık alevlenme riskini 

azaltmaktadır.

• Prekonsepsiyonel dönemde temel hedef remisyon ve risk optimizas-
yonudur:

  Konsepsiyon öncesi en az 3-6 aylık klinik remisyon sağlanmalı; teratojen 

ilaçlar uygun sürelerde kesilmeli (Metotreksat ≥3 ay, JAK inhibitörleri ≥1 

ay, S1P modülatörleri ≥1-3 ay), nutrisyonel eksiklikler düzeltilmeli ve 

sigara/narkotik gibi zararlı alıșkanlıklar bırakılmalıdır.

• Gebelikte tedavinin devamı esastır:
 Metotreksat, talidomid, JAK inhibitörleri ve S1P modülatörleri dıșında kalan 

çoğu İBH ilacı gebelikte düșük risklidir. Kontrendikasyon yoksa, relapsı 

önlemek amacıyla tedavi tüm gebelik boyunca sürdürülmelidir.

• Trimester bazlı gastroenteroloji takibi önerilir:
 Gebelik süresince her trimesterde gastroenteroloji değerlendirmesi yapılma-

lı; klinik, biyokimyasal ve gerektiğinde ilaç düzeyi izlemi planlanmalıdır.

• Hastalık aktivite değerlendirmesi gebeliğe özgü yorumlanmalıdır:
 Gebelikte hemoglobin, albümin, sedimantasyon ve CRP fizyolojik olarak 

değișkenlik gösterebilir; fekal kalprotektin ise daha güvenilir bir aktivite 

belirtecidir. Endoskopi güçlü endikasyon varlığında, tercihen ikinci trimes-

terde yapılmalıdır.

• Görüntülemede radyasyondan kaçınılmalıdır:
 Hastalık izlemi için öncelikle ultrasonografi ve manyetik rezonans tercih 

edilmeli; bilgisayarlı tomografi ancak zorunlu durumlarda uygulanmalıdır.

• Doğum șekli bireyselleștirilmelidir:
 Doğum șekli esas olarak kadın doğum uzmanı tarafından belirlenir; ancak 

aktif perianal hastalık, rektovajinal fistül öyküsü veya restoratif proktokolekto-

mi varlığında multidisipliner değerlendirme sonrası sezaryen planlanabilir.

• Postpartum dönemde tedavi geciktirilmemelidir:
 Doğum sonrası mümkün olan en kısa sürede İBH tedavisi sürdürülmeli veya 

yeniden bașlanmalıdır. Gebelikte güvenli kabul edilen ilaçlar genellikle 

laktasyon döneminde de düșük risklidir.

• Neonatal așı planlaması önemlidir:
 Gebelikte biyolojik ajan maruziyeti olan bebeklerde canlı așılar ilk 6-12 ay 

(tercihen 12 ay) ertelenmeli; özellikle BCG așısı açısından dikkatli olunma-

lıdır.

• Erkek hastalarda fertilite yönetimi göz önünde bulundurulmalıdır:
 Erkek İBH hastalarında sulfasalazin yerine mesalazin tercih edilmeli, ftalat 

içeren 5-ASA preparatları kesilmeli ve metotreksat paternal teratojenite ve 

infertilite riski nedeniyle konsepsiyondan en az 3 ay önce bırakılmalıdır.
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ilaçlar uygun sürelerde kesilmeli (Metotreksat ≥3 ay, JAK inhibitörleri ≥1 
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önlemek amacıyla tedavi tüm gebelik boyunca sürdürülmelidir.
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 Gebelik süresince her trimesterde gastroenteroloji değerlendirmesi yapılma-

lı; klinik, biyokimyasal ve gerektiğinde ilaç düzeyi izlemi planlanmalıdır.

• Hastalık aktivite değerlendirmesi gebeliğe özgü yorumlanmalıdır:
 Gebelikte hemoglobin, albümin, sedimantasyon ve CRP fizyolojik olarak 

değișkenlik gösterebilir; fekal kalprotektin ise daha güvenilir bir aktivite 

belirtecidir. Endoskopi güçlü endikasyon varlığında, tercihen ikinci trimes-

terde yapılmalıdır.

• Görüntülemede radyasyondan kaçınılmalıdır:
 Hastalık izlemi için öncelikle ultrasonografi ve manyetik rezonans tercih 

edilmeli; bilgisayarlı tomografi ancak zorunlu durumlarda uygulanmalıdır.

• Doğum șekli bireyselleștirilmelidir:
 Doğum șekli esas olarak kadın doğum uzmanı tarafından belirlenir; ancak 

aktif perianal hastalık, rektovajinal fistül öyküsü veya restoratif proktokolekto-

mi varlığında multidisipliner değerlendirme sonrası sezaryen planlanabilir.

• Postpartum dönemde tedavi geciktirilmemelidir:
 Doğum sonrası mümkün olan en kısa sürede İBH tedavisi sürdürülmeli veya 

yeniden bașlanmalıdır. Gebelikte güvenli kabul edilen ilaçlar genellikle 

laktasyon döneminde de düșük risklidir.

• Neonatal așı planlaması önemlidir:
 Gebelikte biyolojik ajan maruziyeti olan bebeklerde canlı așılar ilk 6-12 ay 

(tercihen 12 ay) ertelenmeli; özellikle BCG așısı açısından dikkatli olunma-

lıdır.

• Erkek hastalarda fertilite yönetimi göz önünde bulundurulmalıdır:
 Erkek İBH hastalarında sulfasalazin yerine mesalazin tercih edilmeli, ftalat 

içeren 5-ASA preparatları kesilmeli ve metotreksat paternal teratojenite ve 

infertilite riski nedeniyle konsepsiyondan en az 3 ay önce bırakılmalıdır.
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Kanser Tanısı Olan İnflamatuvar Bağırsak Hastalarında Yönetim
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığında (İBH) kolorektal kanser riskinin sağlık popülas-

yona göre daha yüksek olduğu bilinmektedir. Özellikle uzun süreli hastalıkta 

kolorektal riski 2-3 kat yüksek olup bu durum Ülseratif Kolit (ÜK) ve kolonik tutulum-

lu Crohn Hastalığı’nda (CH) daha belirgindir.(1,2) Genel kanser insidansına bakıldığın-

da ise İBH hastalarında kanser prevalansı sağlıklı popülasyona göre 1.1 ile 1.58 

kat daha fazladır.(3,4) Çalıșmalarda takip süresi sınırı olduğu ve hastalık süresi 

arttıkça bu oranın artacağı da akılda tutulmalıdır.

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı olan bireylerde sağlıklı popülasyona göre kanser 

riski daha yüksek olup, bu hastalarda kanser tanısı konulduğunda, inflamatuar 

bağırsak hastalığının yönetimi hem hasta hem de hekim açısından oldukça zorlaș-

maktadır. İBH tedavisini yöneten hekimler hastaların beklentisi, beklenen yașam 

süresi, İBH tedavisinde kullanılan ajanların kanser hastalığına etkisi, onkolojik 

tedavilerin İBH üzerindeki etkisi gibi birçok faktörü göz önünde bulundurmalıdır.

Onkolojik Tedavilerin İBH Üzerine Etkisi 
Onkolojik tedaviler oldukça güncel olup, sıklıkla yeni tedaviler kullanıma sunulmak-

tadır. Sİtotoksik kemoterapilerin yanında hormonoterapiler, immünoterapiler ve 

hedefli tedavi ajanları da kullanılmaktadır. 

Literatürde malignite tanısı olan İBH hastalarını inceleyen en kapsamlı çalıșmalar-

dan biri olan Axelrad ve ark.’nın araștırması, malignite tanılı İBH hastalarında 

onkolojik tedavilerin etkisini değerlendiren önemli bir veri kaynağıdır. Bu çalıșma, 

hem AGA5 hem de ECCO6 kılavuzları ile çeșitli meta-analizlerde(7) referans alınan, 

yol gösterici nitelikteki çalıșmalardan biri olarak kabul edilmektedir.(8) Axelrad ve 

ark. yaptıkları çalıșmada sadece sistemik kemoterapi alan aktif İBH hastalarının 

%30’unun kemoterapi sonrası remisyona girdiği ve inaktif İBH hastalarının %75’i-

nin kemoterapi sonrası remisyonda devam ettiğini göstermișlerdir.(9) Sadece 

hormonoterapi alan hastaların ise sadece %42’si remisyonda seyretmiștir.(9)

tipi, hastalığın evresi, beklenen yașam süresi ve İBH aktivitesi göz önünde bulundu-

rularak multidisipliner bir yaklașımla (gastroenteroloji-onkoloji iș birliği) alınmalı; 

standart algoritmalardan ziyade kișiselleștirilmiș tedavi planları tercih edilmelidir.

Kronik Böbrek Hastalarında İBH Yönetimi
İBH’nın ekstraintestinal bulguları arasında böbrek tutulumu da yer almaktadır. 

Böbrek ve idrar yolları tutulumu inflamatuar bağırsak hastalarının %4 ila 23’ü 

arasında görülmektedir.(18) Böbrek tașları, tübülointerstisyel nefrit, glomerülonefrit, 

sekonder amiloidoz ve ilaçlara bağlı komplikasyonlar İBH’nın böbrek tutulumuna 

ya da komplikasyonlarına bağlı olarak görülen tablolardır.(19) Bu renal bulguların 

varlığına ek olarak İBH hastalarının %5 ila 15’inde Kronik böbrek hastalığı (KBH) 

geliștiği bildirilmektedir.(19,20) İlginç bir șekilde İBH hastalarında KBH gelișme riskinin 

erken yașta daha yüksek olduğu ve yaș ilerledikçe bu riskin azaldığı gösterilmiș-

tir.(21) Kronik böbrek hastalığı (KBH) tanımı, Kidney Disease: Improving Global Outco-

mes (KDIGO) ve National Kidney Foundation’ın Kidney Disease Outcomes Quality 

Initiative (K/DOQI) tarafından; 3 aydan uzun süre devam eden böbrek hasarı veya 

glomerüler filtrasyon hızının (GFR) <60 mL/dk/1,73 m2 olması șeklinde tanımlan-

mıștır.(22,23)

Bu hasta grubunda böbrek fonksiyonlarının düzenli olarak izlenmelidir; ancak, 

izleme aralıkları net olmayıp klinisyene bağlıdır. Özellikle nefrotoksik etkileri olan 

herhangi bir İBH tedavisinin bașlanmasından önce, böbrek fonksiyonlarının bașlan-

gıç değerlendirmesi unutulmamalıdır. Sonraki izleme sıklığı, KBH evresiyle orantılı 

olup, daha ileri evre KBH hastalarında daha sık değerlendirme gereklidir.(22) Bu 

takipler serum kreatinin ölçümü, eGFR hesaplanması ve albüminüri tetkiklerini 

içerir; albüminüri, böbrek fonksiyonlarının bozulmasının erken bir göstergesi 

olabilir.

Kronik Böbrek Yetmezliği Hastalarında Medikal Tedavilerin Kullanımı
Kortikosteroidler
Kortikosteroidler karaciğerde metabolize edilip %1’in altında idrarla atılır.(24) Bu 

sebeple diyalize giren hastalarda dahi güvenle kullanılabilirler.(25) Ancak KBH 

hastalarında kortikosteroid ilișkili yan etkilerin görülme riskinin arttığı akılda 

tutulmalıdır.(26)

Hilley ve ark. HD’e girmeyen bir KBH hastası olan, daha önce biyolojik tedavi almıș 

akut șiddetli ülseratif kolit hastasında, standart doz upadacitinib’in kurtarma 
tedavisi olarak güvenli kullanımını bildirmișlerdir. Serum kreatinin ve GFR, 

indüksiyon ve idame dozları sırasında stabil kalmıștır; ancak, indüksiyon sırasında 

hızlı klinik iyileșme ve herpes zoster riskiyle ilgili endișeler nedeniyle, hızlı bir doz 

azaltımı (3 gün boyunca günde 45 mg, ardından 8 hafta boyunca günde 30 mg 

ve sonrasında günde 15 mg idame dozu) uygulanmıștır.(42)

Literatürde bildirilen tek HD’e girip upadasitinib alan vaka da Krose ve ark. tarafın-

dan bildirilmiștir. Hasta 19 yașında protein kaybettiren enteropati hastası olup 

tedavi sırasında hastada böbrek yetmezliği gelișmiș ve hemodiyaliz gereksinimi 

ortaya çıkmıștır. Terapötik ilaç düzeyi izleme sonuçlarına dayanarak, doz günde bir 

kez 30 mg’dan günde iki kez 45 mg’a kademeli olarak artırılmıștır. Yüksek dozda 

klinik iyileșme sağlanmıș, ayrıca ilaca bağlı belirgin bir toksisite belirtisi veya semp-

tomu gözlenmemiștir.

Uzun dönem güvenlik verilerinde böbrek üzerinde herhangi bir risk bildirmemekte-

dir 43. Herpes zoster (zona) enfeksiyonları, venöz tromboemboli, malignite ve 

kardiyovasküler komplikasyonlar dozla ilișkili olarak değerlendirilmesi sebebiyle en 

düșük etkin doz kullanılmaya çalıșılmalıdır.

Filgotinib
Filgotinib ve metabolitleri esas olarak böbrek yoluyla (%85) atılır; daha küçük bir 

kısmı ise dıșkı ile (%15) vücuttan uzaklaștırılır. Üretici firma bilgilerine göre, eGFR 

< 60 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda dozun %50 oranında azaltılması önerilmekte-

dir. Son dönem böbrek yetmezliği (SDBY) ve HD hastalarında kullanımı ile ilgili veri 

bulunmamaktadır.

Sifingozin-1 Fosfat (S1P) Reseptör Modülatörleri
Sphingosine-1 Fosfat (S1P) reseptör modülatörleri, ozanimod, etrasimod ve fingoli-

mod gibi ajanları içermektedir. S1P reseptör modülatörleri esas olarak karaciğerde, 

özellikle CYP3A4 ile metabolize edilir ve safra yoluyla atılır; yalnızca çok küçük bir 

kısmı değișmeden idrarla atılır. Bu sebeple böbrek fonksiyon bozuklukları ilacın 

farmakokinetiğini anlamlı düzeyde etkilemez.

Sitotoksik kemoterapi alan hastaların %90’ı, yalnızca hormon tedavisi veya sitotok-

sik kemoterapi ile adjuvan hormon tedavisi kombinasyonunu alan hastaların ise 

%64’üne remisyonda seyretmiș olup, bu sonuçlar hormonoterapinin İBH alevlenme 

riskini arttırdığını göstermiștir9. İmmünoterapi alan hastaların ise %40’ının alevlen-

me geçirdiği ve bunların neredeyse üçte birinin biyolojik tedaviye gerek duyduğu 

gösterilmiștir.(10)

Bu sonuçlar, onkolojik tedavilerin türüne göre İBH aktivitesi üzerindeki etkilerin 

farklılık gösterebildiğini ve özellikle hormonoterapi ile immünoterapi alan hastaların 

İBH alevlenmesi açısından daha dikkatli izlenmesi gerektirdiğini göstermektedir.

İBH Tedavilerinin Onkolojik Hastalarda Kullanımı
İBH’nin yönetimi gastroenterologlar tarafından yürütülürken, kanser tedavisi 

medikal onkologlar tarafından planlanmakta ve uygulanmaktadır. Bu hasta grubun-

da, kanser tedavisi süresince İBH aktivitesinin yakından izlenmesi ve olası alevlen-

melerin önlenmesi ve kanser tedavisinin en uygun șekilde gerçekleșebilmesi için 

sürecin gastroenterologlar ve onkologlar tarafından birlikte yönetilmesi gerekmek-

tedir.

İBH tedavisinde kullanılan immünsüpresif ajanların, bağıșıklık sistemini baskılayıcı 

etkileri nedeniyle enfeksiyon riskini artırabileceği ve kanser seyrini olumsuz 

etkileyebileceği ilk bakıșta düșünülebilir. Ancak bu hasta grubunun değerlendirildiği 

çalıșmalara bakıldığında, İBH aktivitesinin kontrol altına alınmasının klinik olarak 

gerekli olduğu durumlarda, çoğu biyolojik ajan dâhil olmak üzere İBH’ye yönelik 

tedavilerin kullanımının uygun kabul edildiği görülmektedir. Bu yaklașımı destekle-

yen veriler, immün aracılı hastalıkları olan ve kanser öyküsü bulunan hastaları da 

içeren geniș hasta serilerinde değerlendirilmiștir.

Bu konudaki en kapsamlı meta-analizlerden biri olan Shelton ve ark.’nın çalıșma-

sında, immün aracılı hastalıklar nedeniyle immünsupresif ilaç kullanan hastalar 

değerlendirilmiș; toplam 11.702 hastayı kapsayan ve 31.258 hasta-yıllık izlem 

süresini içeren veriler analiz edilmiștir. Bu meta-analizde anti-TNF tedavisi alan, 

immünmodülatör tedavi alan ve immunsupresif tedavi almayan hastalar arasında 

kanser rekürrensi açısından anlamlı bir fark bulunmamıștır. Aynı çalıșmada kombi-

ne immunsupresif alan hastaların verilerini içeren çalıșmalar değerlendirildiğinde 

tekli tedaviler ile kombine tedaviler arasında kanser rekürrensi açısından anlamlı 

bir fark görülmemiștir.(11-13) Hastalar, immünsupresif tedavisi, kanser tanısı sonrası 

6 yıl içinde bașlanan ve 6 yıldan sonra bașlanan hastalar olarak ayrıldıklarında da 

iki grup arasında kanser rekürrensi açısından anlamlı bir fark görülmemiștir. Bu 

meta-analize romatoid artrit, inflamatuar bağırsak hastalığı ve psöriasis hastaları 

dahil edilmiștir.(14)

Daha yakın zamanda yapılan bir retrospektif çalıșmada ise Holmer ve ark., hem 

kanser tanısı hem de İBH hastası olan bir popülasyonu değerlendirmișlerdir. Bu 

çalıșmada hastalar anti-TNF tedavisi alanlar, non-anti-TNF biyolojik tedavi alanlar 

ve immünmodülatör tedavi alan kișiler olarak üç grupta incelenmiș; ayrıca aktif 

kanser hastaları (son 5 yıl içinde kanser tanısı alan) ile geçirilmiș kanser hastaları 

(5 yıldan uzun süre önce kanser tanısı alan hastalar) șeklinde iki ayrı kohortta 

değerlendirmișlerdir. Aktif kanser hastalarında progresyonsuz sağ kalım, geçirilmiș 

kanser hastalarında ise rekürrenssiz sağkalım değerlendirilmiștir. Aktif kanser 

hastalarında anti-TNF alanlar ile non-anti-TNF biyolojik alanlar arasında progres-

yonsuz sağ kalım açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark görülmemiștir. 

Benzer șekilde geçirilmiș kanser hastalarında da anti-TNF tedavi alanlar ile non 

anti-TNF biyolojik ajan alanlar arasında rekürrenssiz sağ kalım açısından istatistik-

sel olarak anlamlı bir fark görülmemiștir. Bu çalıșmada immünmodülatör tedavi 

kapsamında tiyopürin ve metotreksat kullanımı değerlendirilmiștir. Tofasitinib gibi 

küçük molekül ajanlar non-anti-TNF biyolojik ajan grubuna dâhil edilmemiștir.(15)

Vedolizumab alan, anti-TNF alan ve immun supresif tedavi almayan İBH hastalarının 

değerlendirildiği bașka bir çalıșmada, bu üç grup arasında yeni veya rekürren 

kanser gelișimi açısından anlamlı bir fark bulunamamıștır.(16) Kanser öyküsü 

bulunan İBH hastalarının değerlendirildiği bașka bir çalıșmada ise, vedolizumab 

veya ustekinumab maruziyetinin; immünmodülatör alanlar, anti-TNF alanlar ya da 

immünsupresif tedavi almayanlar ile karșılaștırıldığında, yeni veya rekürren kanser 

gelișme riskini artırmadığı gösterilmiștir.(17) Bu bilgiler ıșığında kanser tanısı olan 

İBH hastalarında ilaç seçiminde önemli olanın kanserden ziyade hastalığın kontrol 

altında olması gerektiği vurgulanmıștır.

Bununla birlikte, özellikle non-anti-TNF biyolojik ajanlar ile yapılan çalıșmaların 

küçük örneklem büyüklükleri ile gerçekleștirilmiș olduğu unutulmamalıdır. Yeni 

tedavi seçeneklerinin klinik kullanıma girmesiyle birlikte mevcut veriler artmakta 

ve kanıt düzeyi güçlenmektedir; ancak güncel çalıșmalar her ne kadar umut verici 

sonuçlar sunsa da, kesin klinik kararlar vermek için henüz yeterli örneklem büyük-

lüğüne sahip değildir. Bu nedenle klinisyenlerin mevcut verileri göz önünde bulun-

durarak dikkatli ve bireyselleștirilmiș bir yaklașım benimsemeleri gerekmektedir. 

Bununla birlikte, her ne kadar genel olarak biyolojik ve immünsupresif tedavilerin 

kanser rekürrensi açısından belirgin bir risk artıșı göstermediği bildirilmiș olsa da, 

bazı ilaç grupları için malignite tipine özgü istisnai durumlar mevcuttur ve bu 

durumlarda daha temkinli bir yaklașım gereklidir.

Tiyopürin kullanımı ile lenfoma ve non-melanom cilt kanseri (NMSC) riskinde artıș 

olması nedeniyle, tiyopürin tedavisi almakta olan hastalarda lenfoma gelișirse tedavi 

kesilmesi önerilmektedir. Birden fazla veya tekrarlayan non-melanom cilt kanseri 

gelișen hastalarda da tiyopürin tedavisinin sonlandırılması düșünülmelidir.(5)

Anti-TNF tedavisi sırasında melanom gelișmesi halinde tedavi kesilmelidir; lenfoma 

gelișmesi durumunda ise anti-TNF tedavisinin sonlandırılması değerlendirilmeli-

dir.(5)

Tüm bu veriler birlikte değerlendirildiğinde, kanser tanısı olan İBH hastalarının 

yönetiminde temel yaklașımın, onkolojik prognoz ile İBH hastalık kontrolü arasında 

dengeli ve bireyselleștirilmiș bir strateji olușturmak olduğu görülmektedir. Aktif ve 

kontrolsüz İBH’nin hem yașam kalitesini bozduğu hem de onkolojik tedavilerin 

etkinliğini ve sürekliliğini olumsuz etkileyebileceği dikkate alındığında, gerekli 

durumlarda İBH’nin etkin biçimde tedavi edilmesi klinik olarak meșru ve çoğu 

zaman zorunludur. Mevcut veriler, anti-TNF ajanlar, vedolizumab ve ustekinumab 

gibi biyolojik tedavilerin, uygun hasta seçimi yapıldığında, kanser rekürrensi açısın-

dan belirgin bir risk artıșı göstermediğini düșündürmektedir. Bununla birlikte tiyopü-

rinler ve bazı ajanlar için malignite tipine özgü risklerin bulunduğu unutulmamalı; 

özellikle lenfoma, melanom ve tekrarlayan non-melanom cilt kanserlerinde daha 

temkinli davranılmalıdır. Sonuç olarak, bu hasta grubunda tedavi kararları kanser 

Aminosalisilatlar
5-Aminosalisilikasit (ASA)’ya bağlı böbrek hastalığı öngörülemez olup, KBH’de 

değișmiș veya artmıș bir risk olduğunu gösteren net bir kanıt yoktur. Yine de KBH 

hastalarında dikkatli olmak gerekmektedir. Üreticiler GFR <20 mL/dk/1.73 m2 olan 

hastalarda mesalazin kullanımına karșı uyarıda bulunmakta ve eGFR <50 

mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda en düșük dozun kullanılmasını ve yakın izlem 

yapılmasını önermektedir.

Britanya Gastroenteroloji Derneği, 5-ASA ajanları kullanan tüm hastalarda böbrek 

fonksiyonlarının izlenmesini önermektedir; eGFR bașlangıçta, tedaviye bașladıktan 

2-3 ay sonra ve ardından yıllık olarak ölçülmelidir.(27)

GFR <10 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda sülfasalazin kullanılacaksa doz azaltılmalı 

ve dikkatli kullanılmalıdır. Sulfasalazin reçetelenirken, özellikle aktif inflamatuvar 

hastalıkta artmıș gastrointestinal kayıplar durumunda, dehidratasyondan kaçınmak 

için yeterli sıvı alımı önerilmektedir. Ancak sıvı kısıtlaması olan hastalarda, hastayı 

takip eden nefrologa danıșalarak tedavi düzenlemesi yapılması önerilir.(25)

Akut interstisyel nefrit mesalazinin iyi bilinen bir idiosenkritik yan etkisidir. Sülfasa-

lazin ise sülfapiridin gibi metabolitleri aracılığıyla kristalüriye sebep olabilmektedir. 

Böbrek disfonksiyonu ve dehidratasyon kristalürinin önemli risk faktörlerindendir.

Azatiopürin
GFR<50 mL/dk/1.73 m2 olmadıkça doz azaltımı gerekmemektedir. GFR 10-50 

mL/dk/1.73 m² olan hastalarda dozun %25 azaltılması, GFR <10 mL/dk/1.73 m2 

olan hastalarda ise dozun %50 azaltılması önerilmektedir.(25)

Azatiyoprin ve merkaptopurin, orta düzeyde (%30) protein bağlanma özelliğine 

sahiptir ve kısmen diyalizle uzaklaștırılabilir. Bu nedenle, gece yatmadan önce veya 

diyaliz sonrasında dozlama önerilir. Ayrıca, diyaliz tedavisinde önemli değișiklikler 

olduğunda, terapötik ilaç düzeyi izlemi (TDM) dikkatle yapılmalıdır.(28)

Azatiopürinin nefrotoksisitesi beklenen bir durum olmayıp, çok nadir görülmekte-

dir.

uygulanabilmesine olanak tanır.(25) Ustekinumab kullanımı, hemodiyalize (HD) giren 

İBH ve psöriyazis hastalarını içeren üç vaka sunumunda bildirilmiștir. Her ne kadar 

yalnızca üç vaka, genel bir çıkarım yapmak için yetersiz olsa da, bu vakalarda 

anti-İnterlökin tedavilerinin etkili ve güvenli olduğu görülmüștür.(32-34)

Anti-İnterlökin tedavilerin böbrek üzerine güvenli olduğu varsayılmaktadır. Literatür-

de akut interstisyel nefrit, fokal segmental glomerüloskleroz ve kresentik IgA 

glomerülonefrit vakaları bildirilmiștir. Her üç olguda da, IL-23 tedavisinin kesilmesi 

ve steroid tedavisi uygulanmasının ardından böbrek fonksiyonlarının normale 

dönmüștür.(35-37)

Vedolizumab
Böbrek fonksiyon bozukluğu, vedolizumab’ın farmakokinetiğini anlamlı düzeyde 

etkilemez; bu nedenle, standart dozlama rejimleriyle kullanılabilir25. Farmakokinetiği 

nedeniyle HD’e giren hastalarda da güvenli olduğu düșünülmektedir. Vedolizumabın 

da HD’de güvenli bir șekilde kullanıldığını gösteren bir vaka bildirimi mevcuttur.(38)

Faz 3 çalıșmasından elde edilen 8 yıllık güvenlilik verilerinde(39) ve bir sistematik 

derlemede(40), böbrek komplikasyonlarından bahsetmemektedir.

Janus Kinaz (JAK) İnhibitörleri
JAK inhibitörleri, tofasitinib, upadasitinib ve filgotinib gibi ajanları içermektedir. 

Tofasitinib
Tofasitinib’in yaklașık %30’u, metabolize olmadan idrarda atılmaktadır. Üretici firma 

bilgilerine göre, eGFR < 50 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda dozun %50 oranında 

azaltılması önerilmektedir. İlacın diyaliz ile eliminasyonunun da minimal olması 

sebebiyle HD hastalarında da %50 doz azaltımı ile verilebileceği belirtilmektedir.(28)

Upadasitinib
İlacın %24’ü idrarla, %38’i ise dıșkı ile değișmeden atılır.(41) Üretici ürün bilgilerine 

göre, böbrek yetmezliği durumunda upadacitinib için doz ayarlaması gerekli 

değildir;(25) ancak, ilacın doza bağlı yan etki profili ve bu konuda mevcut veri yetersiz-

liği göz önüne alındığında, dikkatli bir dozlama ile verilmesi gerektiği söylenebilir. 

Biyolojik Ajanlar
Biyolojik ajanlar, yüksek moleküler ağırlığa sahiptir ve böbrek yoluyla atılım bașlıca 

eliminasyon yolları değildir. Bu nedenle, biyolojik ilaçların eliminasyonu genellikle 

böbrek fonksiyonundan etkilenmez ve KBH’sı olan İBH hastalarında rutin doz ayarla-

ması gerektirmez.

Anti- TNF (Tümör Nekroz Faktörü Alfa İnhibitörleri) Alfa
İnfliksimab, adalimumab, etanersept, sertolizumab ve golimumab, anti-TNF-alfa 

grubuna ait biyolojik ajanlardır. Farmakokinetikleri değișmediği için KBH ve hemodi-

yaliz (HD) hastalarında doz ayarlaması gerekmeden kullanılabilirler. İntravenöz 

olarak verilen tedavileri verirken HD hastalarında așırı sıvı yüklemekten kaçınmaya 

dikkat edilmelidir.

Anti-TNF tedavileri KBH hastalarında güvenli olmalarına karșın, yeni anti-TNF alfa 

tedavisi bașlanan İBH hastalarında yapılan retrospektif bir çalıșmada, anti-TNF 

kullanımının GFR’de %30’luk bir düșüșle ilișkili olduğu gösterilmiștir Bu düșüș ilk 

bakıșta ilaçların güvenilirliğini sorgulatır gibi görünse de, aslında bunun kas 

kütlesindeki değișikliklerin kreatinin düzeylerini etkilemesinden mi, yoksa çalıșma 

popülasyonunun (ortalama yaș 67,4; %93,5 erkek) anti-TNF’ye bağlı geliștiği öne 

sürülen lupus benzeri etkilere daha yatkın olmasından mı kaynaklandığı net 

değildir.(29) Yine bașka bir inflamatuar hastalık olan Romatoid Artrit (RA) hastalarında 

yapılan çalıșmalarda ise böbrek fonksiyonlarının anti-TNF ilaçlarla düzeldiği gösteri-

lesi(30) de Sumida ve ark.’larının yaptığı çalıșmada GFR düșüșünün anti-TNF ilaçların 

etkisinden ziyade yukarıda öne sürülen sebepelrden olabileceğini düșündürmekte-

dir.

Anti-TNF alfa’nın böbrek yan etkisi olan Anti-TNF alfa ilișkili renal hastalık ise 

1000’de 0.9 gibi nadir bir durum olup, bu yan etki geliștiğinde ilaç kesilmesi gerek-

mektedir.(31)

Anti-İnterlökinler
Anti-İnterlökin tedaviler, guselkumab, risankizumab ve mirikizumab gibi ajanları 

içermektedir. GFR düșüklüğü, ilacın farmakokinetiğini anlamlı düzeyde etkilemez; 

bu da kronik böbrek hastalığı (KBH) olan hastalarda standart dozlama rejimlerinin 

S1P reseptör modülatörleri, böbrek fonksiyon bozukluğu olan hastalarda, hatta 

son dönem böbrek hastalığı (ESKD) durumunda bile, doz ayarlaması gerektirmeyen 

ilçalardır.(44) Ancak yeni ilaçlarda, gerçek yașam verilerinin ve pazarlama sonrası 

güvenlilik çalıșmalarının yetersizliği sebebiyle, bu ilaçların böbrek hastalığı olan 

hastalarda dikkatli kullanılması önerilmektedir.

Hemodiyaliz hastalarında S1P reseptör modülatörlerinin kullanımı ile ilgili literatür-

de veri bulunmamaktadır.

Kalp Yetmezliği ve Koroner Arter Hastalığı Olan Hastalarda
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı Yönetimi
Koroner Arter Hastalığı ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
Akut koroner sendrom (AKS) riskinin inflamatuar durumlarda arttığı hem hayvan 

hem de insan modellerinde iyi bir șekilde ortaya konmuștur. Sistemik inflamasyon 

belirteçleri olan homosistein, C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon 

hızı (ESH) düzeylerinin yüksekliği de AKS ve kalp yetmezliği (KY) riskini arttırmakta-

dır45. İnflamatuvar bağırsak hastalığında (İBH) da sistemik enflamasyona sekonder 

homosistein, C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon hızı (ESH) düzeyleri 

yüksektir.(46-49)

Özellikle Romatoid artrit (RA) ve sistemik lupus eritematozus (SLE) hastalarında 

yapılan çalıșmalarda inflamasyon ile kardiyovasküler hastalık (KVH) ilișkisi güçlü 

bir șekilde ortaya konmuștur. Bununla birlikte, İBH ile KVH arasındaki ilișki bu kadar 

net değildir. İBH hastalık aktivitesi ile tromboembolik hastalık insidansı arasındaki 

ilișki bilinmesine rağmen,(50,51) İBH ile kardiyovasküler hastalıklar konusundaki 

güncel veriler çelișkilidir.

Yaklașık 20.000 hastayı içeren bir retrospektif çalıșmada, ilaç reçetelenmesiyle 

tanımlanan aktif İBH alevlenmeleri sırasında KVH olayları istatistiksel olarak anlamlı 

derecede artmıș bulunmuștur. Yine, aktif alevlenmesi olan hastalarda miyokard 

enfarktüsü (MI) için göreceli risk 1,49 (GA: 1,16-1,93), persistan İBH aktivitesi 

olanlarda ise 2,05 (GA: 1,58-2,65) olarak saptanmıștır. İnme ve kardiyovasküler 

ölüme ilișkin göreceli riskler de benzer șekilde artmıș olup, remisyon dönemlerinde 

risk oranı kontrol grubuyla benzer bildirilmiștir.(52) Ancak, bu retrospektif analizde 

kardiyovasküler hastalık için risk faktörleri olan sigara kullanımı ve obezite dikkate 

alınmamıștır. Tayvan’da yapılan ortalama 13 yıllık verilerin tarandığı bașka bir 

retrospektif çalıșmada ise, geleneksel kardiyovasküler hastalık risk faktörleri için 

düzeltme yapıldıktan sonra, İBH hastalarında AKS gelișimi için risk oranını 1,72 

olarak saptanmıștır. Bu çalıșmanın iki alameti farikası bulunmaktadır. İlki AKS risk 

oranının yılda bir kez yatıșı olan İBH hastalarında 1.26 iken, yılda iki veya daha 

fazla yatıșı olan hastalarda 19.8’e çıkmasıdır. İkincisi ise AKS insidansı her iki 

kohortta (İBH olan ve olmayan) yașla birlikte artmıștır; ancak yașa özgü İBH olanlar 

ile olmayanlar arasındaki göreceli risk genç yaș grubunda en yüksek saptanmıștır 

(insidans hız oranı 3,80; %95 GA, 3,42-4,23). Buna karșılık, en ileri yaș grubunda 

insidans en yüksek olmasına rağmen düzeltilmiș risk oranı 1,70’e (%95 GA, 

1,46-2,00) düșmüștür.(53) Bu bulgular, Amerika Birleșik Devletleri’nde gerçekleștiri-

len bir meta-analizde de doğrulanmıștır.(54) Yine bașka bir meta-analizde genç 

hastalarda (<50 yaș) iskemik kalp hastalığı riskinin ileri yaș grubuna kıyasla (>50 

yaș) daha yüksek olduğunu gösterilmiștir.(55)

200000 civarı İBH hastası ve 5750000 civarı kontrol grubunun değerlendirildiği 

bir meta-analizde ise venöz tromboemboli ve iskemik kalp hastalığı riski İBH 

hastalarında daha yüksek bulunmasına karșın kardiyovasküler hastalıklara mortali-

teye bakıldığında her iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunama-

mıștır.(56) Bu bulguları destekleyen bașka bir çalıșmada Amerika’da yapılmıș olup 

yaș, akut böbrek hasarı, gastrointestinal kanama, sepsis, dislipidemi, koroner 

revaskülarizasyon, kardiyojenik șok, akut koroner sendrom tipi, kilo kaybı, sıvı ve 

elektrolit bozuklukları, hipotiroidi ve koagülopati için düzeltme yapıldıktan sonra, 

hastane içi mortalitenin inflamatuvar bağırsak hastalığı-akut koroner sendrom 

kohortunda (%3,9), inflamatuvar bağırsak hastalığı olmayan kohorta (%5,3) kıyasla 

daha düșük olduğu saptanmıștır.(57)

Bu veriler ıșığında, KAH riskinin, özellikle İBH’li genç popülasyonda, İBH’si olmayan 

yașıtlarına kıyasla belirgin ölçüde arttığı görülmektedir. Bu nedenle, bu hastaların klinik 

yakınmaları değerlendirilirken KAH riski mutlaka göz önünde bulundurulmalıdır.

Öte yandan, İBH hastalarında KAH riskinde artıș saptanmasına rağmen kardiyovas-

küler mortalitenin arttığı gösterilmemiștir. KAH riskindeki bu artıșın aktif hastalığı 

ilaç kullanımına kıyasla kardiyak olaylar ve majör advers kardiyovasküler olaylar 

açısından artmıș riskle ilișkili olduğu gösterilmiștir.(64)

Her ne kadar steroid kullanımı daha riskli olsa da anti-TNF ajanlar da kalp yetmezli-

ğinde kontrendike olup, NYHA sınıf III-IV kalp yetmezliği olan hastalarda kullanılma-

malıdır.(65) FDA infliksimab’ın, özellikle >5 mg/kg dozlarda, orta-ağır kalp yetmezliği 

olan hastalarda kontrendike olduğunu ve yeni gelișen veya kötüleșen kalp yetmezli-

ği riski ile ilișkili olduğunu belirtir.

Oral JAK-1 inhibitörü olan tofasitinib de, ≥50 yaș ve en az bir kardiyovasküler risk 

faktörü bulunan hastalarda majör advers kardiyak olay (MACE) riskini arttığını 

göstermiștir.(66) Buna karșılık, tofasitinib alan ÜK hastalarında tedavisi sonrası lipid 

düzeylerinin bașlangıca kıyasla değișmediği(67) ve majör advers kardiyovasküler 

olayların nadir olduğunu bildiren çalıșmalar da vardır.(67,68) Ancak yine de Britanya 

Gastroenteroloji Cemiyeti (BSG) İBH hastalarında JAK inhibitörlerinden mümkünse 

kaçınılmak gerektiğinin altını çizmektedir. Ancak verilmesi gereken durumlarda 

düșük doz vererek ve yakın kardiyovasküler takip ile verilmesi gerektiğini belirtir.(69)

Yeni bir aile olan Sfingozin-1-Fosfat (S1P) reseptör modülatörleri kardiyak aritmiler, 

kronik kalp yetmezliği, koroner arter hastalığı, perikardit ve kan basıncı artıșı ile 

ilișkilendirilmiștir.(69) Son 6 ay içinde miyokard enfarktüsü, inme veya geçici iskemik 

atak (TİA) öyküsü olan, dekompanse kalp yetmezliği nedeniyle hastaneye yatıș 

gerektirmiș olan ya da NYHA sınıf III-IV kalp yetmezliği olan, pacemaker bulunma-

yan 2. veya 3. derece atriyoventriküler blok, pacemaker olmaksızın hasta sinüs 

sendromu, tedavi edilmemiș ciddi bradikardi, QTc uzaması (>500 ms) veya QT 

uzatıcı ilaçlarla eșzamanlı kullanımı olan hastalarda S1P reseptör modülatörleri 

kontrendikedir.

Sonuç olarak kalp yetmezliği ve/veya koroner arter hastalığı bulunan İBH hastaları-

nın yönetiminde temel hedefin hastalık aktivitesinin etkin ve sürdürülebilir biçimde 

kontrol altına alınması olduğu görülmektedir. Aktif ve persistan inflamasyonun 

kardiyovasküler olay riskini belirgin biçimde artırdığı dikkate alındığında, remisyo-

nun sağlanması yalnızca gastrointestinal sonuçlar açısından değil, kardiyovasküler 

prognoz açısından da kritik öneme sahiptir. Tedavi seçiminde kortikosteroidlerin 

mümkün olan en kısa süre ve en düșük dozda kullanılması, NYHA sınıf III-IV kalp 

yetmezliği olan hastalarda anti-TNF ajanlardan kaçınılması, kardiyovasküler risk 

profili yüksek hastalarda JAK inhibitörlerinin dikkatle değerlendirilmesi ve mümkün-

se alternatif ajanların tercih edilmesi önerilmelidir. S1P reseptör modülatörleri ise 

belirgin kardiyak kontrendikasyonlar nedeniyle bu hasta grubunda ancak çok 

seçilmiș olgularda ve kapsamlı kardiyolojik değerlendirme sonrası gündeme gelme-

lidir. Sonuç olarak, bu karmașık hasta grubunda tedavi kararları bireyselleștirilmeli, 

gastroenterolog ve kardiyolog iș birliği içinde alınmalı ve kardiyovasküler komorbidi-

teler tedavi algoritmasının ayrılmaz bir parçası olarak ele alınmalıdır.

olan bireylerde daha belirgin olduğu dikkat çekmektedir. Bu durum, uygun ve etkin 

tedavi ile hastalığın remisyona sokulmasının önemini ortaya koymakta; özellikle 

eșlik eden veya potansiyel koroner arter hastalığı bulunan İBH hastalarında optimal 

hastalık kontrolünün kritik rolünü vurgulamaktadır.

Aritmiler ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığının uzamıș atriyal ileti süreleri ile ilișkili olduğu ve 

bunun ciddi atriyal aritmiler açısından potansiyel bir risk olușturduğu gösterilmiștir; 

ancak altta yatan mekanizması halen bilinmemektedir.(58)

İnflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH), atriyal fibrilasyon gelișme riskinde de artıș 

ile ilișkilidir. Toplam 62.287 İBH hastası ve 367.337 kontrolun değerlendirildiği bir 

meta-analizde İBH hastalarında atriyal fibrilasyon riski anlamlı derecede daha 

yüksek bulunmuștur.(59) Bașka bir çalıșmada ise atriyal fibrilasyon insidansındaki 

artıșı KAH riskindeyi artıș gibi, inflamatuvar bağırsak hastalığı alevlenmeleri sırasın-

da ve persistan hastalık aktivitesi dönemlerinde ortaya çıktığını; buna karșın remis-

yon dönemlerinde böyle bir artıș izlenmediğini gösterilmiștir.(60)

İBH hastalarında aritmi gelișiminin önlenmesi ve aritmi gelișmiș hastalarda hastalı-

ğın etkin biçimde kontrol altına alınması büyük önem tașımaktadır.

Kalp Yetmezliği ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
Eșzamanlı İBH ve KY bulunan hastalarda, yalnızca İBH’si olan hastalara kıyasla İBH 

ile ilișkili hastaneye yatıș, alevlenme, komplikasyon gelișimi, pankolit risklerinin 

daha yüksek olduğunu saptamıștır.(61) Aynı zamanda, İBH’nin kalp yetmezliği 

nedeniyle hastaneye yatıș riskinde artıș ile de ilișkili olduğu gösterilmiștir. Kah ve 

aritmide olduğu gibi kalp yetmezliğinde de hastaneye yatıștaki bu risk artıșının İBH 

alevlenmeleri ve persistan hastalık aktivitesi dönemlerinde anlamlı, ancak remisyon 

dönemlerinde anlamlı olmadığını ortaya koymuștur.(62)

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı Tedavisinin Etkileri
Remisyon indüksiyonunda kullanılan kortikosteroidler, kalp yetmezliği ve ateroskle-

rotik kardiyovasküler hastalık riskinde artıș ile ilișkilidir.(63) On iki aylık bir dönem 

içinde >3000 mg prednizon veya eșdeğeri kortikosteroid maruziyetinin, anti-TNF 
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Kanser Tanısı Olan İnflamatuvar Bağırsak Hastalarında Yönetim
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığında (İBH) kolorektal kanser riskinin sağlık popülas-

yona göre daha yüksek olduğu bilinmektedir. Özellikle uzun süreli hastalıkta 

kolorektal riski 2-3 kat yüksek olup bu durum Ülseratif Kolit (ÜK) ve kolonik tutulum-

lu Crohn Hastalığı’nda (CH) daha belirgindir.(1,2) Genel kanser insidansına bakıldığın-

da ise İBH hastalarında kanser prevalansı sağlıklı popülasyona göre 1.1 ile 1.58 

kat daha fazladır.(3,4) Çalıșmalarda takip süresi sınırı olduğu ve hastalık süresi 

arttıkça bu oranın artacağı da akılda tutulmalıdır.

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı olan bireylerde sağlıklı popülasyona göre kanser 

riski daha yüksek olup, bu hastalarda kanser tanısı konulduğunda, inflamatuar 

bağırsak hastalığının yönetimi hem hasta hem de hekim açısından oldukça zorlaș-

maktadır. İBH tedavisini yöneten hekimler hastaların beklentisi, beklenen yașam 

süresi, İBH tedavisinde kullanılan ajanların kanser hastalığına etkisi, onkolojik 

tedavilerin İBH üzerindeki etkisi gibi birçok faktörü göz önünde bulundurmalıdır.

Onkolojik Tedavilerin İBH Üzerine Etkisi 
Onkolojik tedaviler oldukça güncel olup, sıklıkla yeni tedaviler kullanıma sunulmak-

tadır. Sİtotoksik kemoterapilerin yanında hormonoterapiler, immünoterapiler ve 

hedefli tedavi ajanları da kullanılmaktadır. 

Literatürde malignite tanısı olan İBH hastalarını inceleyen en kapsamlı çalıșmalar-

dan biri olan Axelrad ve ark.’nın araștırması, malignite tanılı İBH hastalarında 

onkolojik tedavilerin etkisini değerlendiren önemli bir veri kaynağıdır. Bu çalıșma, 

hem AGA5 hem de ECCO6 kılavuzları ile çeșitli meta-analizlerde(7) referans alınan, 

yol gösterici nitelikteki çalıșmalardan biri olarak kabul edilmektedir.(8) Axelrad ve 

ark. yaptıkları çalıșmada sadece sistemik kemoterapi alan aktif İBH hastalarının 

%30’unun kemoterapi sonrası remisyona girdiği ve inaktif İBH hastalarının %75’i-

nin kemoterapi sonrası remisyonda devam ettiğini göstermișlerdir.(9) Sadece 

hormonoterapi alan hastaların ise sadece %42’si remisyonda seyretmiștir.(9)

tipi, hastalığın evresi, beklenen yașam süresi ve İBH aktivitesi göz önünde bulundu-

rularak multidisipliner bir yaklașımla (gastroenteroloji-onkoloji iș birliği) alınmalı; 

standart algoritmalardan ziyade kișiselleștirilmiș tedavi planları tercih edilmelidir.

Kronik Böbrek Hastalarında İBH Yönetimi
İBH’nın ekstraintestinal bulguları arasında böbrek tutulumu da yer almaktadır. 

Böbrek ve idrar yolları tutulumu inflamatuar bağırsak hastalarının %4 ila 23’ü 

arasında görülmektedir.(18) Böbrek tașları, tübülointerstisyel nefrit, glomerülonefrit, 

sekonder amiloidoz ve ilaçlara bağlı komplikasyonlar İBH’nın böbrek tutulumuna 

ya da komplikasyonlarına bağlı olarak görülen tablolardır.(19) Bu renal bulguların 

varlığına ek olarak İBH hastalarının %5 ila 15’inde Kronik böbrek hastalığı (KBH) 

geliștiği bildirilmektedir.(19,20) İlginç bir șekilde İBH hastalarında KBH gelișme riskinin 

erken yașta daha yüksek olduğu ve yaș ilerledikçe bu riskin azaldığı gösterilmiș-

tir.(21) Kronik böbrek hastalığı (KBH) tanımı, Kidney Disease: Improving Global Outco-

mes (KDIGO) ve National Kidney Foundation’ın Kidney Disease Outcomes Quality 

Initiative (K/DOQI) tarafından; 3 aydan uzun süre devam eden böbrek hasarı veya 

glomerüler filtrasyon hızının (GFR) <60 mL/dk/1,73 m2 olması șeklinde tanımlan-

mıștır.(22,23)

Bu hasta grubunda böbrek fonksiyonlarının düzenli olarak izlenmelidir; ancak, 

izleme aralıkları net olmayıp klinisyene bağlıdır. Özellikle nefrotoksik etkileri olan 

herhangi bir İBH tedavisinin bașlanmasından önce, böbrek fonksiyonlarının bașlan-

gıç değerlendirmesi unutulmamalıdır. Sonraki izleme sıklığı, KBH evresiyle orantılı 

olup, daha ileri evre KBH hastalarında daha sık değerlendirme gereklidir.(22) Bu 

takipler serum kreatinin ölçümü, eGFR hesaplanması ve albüminüri tetkiklerini 

içerir; albüminüri, böbrek fonksiyonlarının bozulmasının erken bir göstergesi 

olabilir.

Kronik Böbrek Yetmezliği Hastalarında Medikal Tedavilerin Kullanımı
Kortikosteroidler
Kortikosteroidler karaciğerde metabolize edilip %1’in altında idrarla atılır.(24) Bu 

sebeple diyalize giren hastalarda dahi güvenle kullanılabilirler.(25) Ancak KBH 

hastalarında kortikosteroid ilișkili yan etkilerin görülme riskinin arttığı akılda 

tutulmalıdır.(26)

Hilley ve ark. HD’e girmeyen bir KBH hastası olan, daha önce biyolojik tedavi almıș 

akut șiddetli ülseratif kolit hastasında, standart doz upadacitinib’in kurtarma 
tedavisi olarak güvenli kullanımını bildirmișlerdir. Serum kreatinin ve GFR, 

indüksiyon ve idame dozları sırasında stabil kalmıștır; ancak, indüksiyon sırasında 

hızlı klinik iyileșme ve herpes zoster riskiyle ilgili endișeler nedeniyle, hızlı bir doz 

azaltımı (3 gün boyunca günde 45 mg, ardından 8 hafta boyunca günde 30 mg 

ve sonrasında günde 15 mg idame dozu) uygulanmıștır.(42)

Literatürde bildirilen tek HD’e girip upadasitinib alan vaka da Krose ve ark. tarafın-

dan bildirilmiștir. Hasta 19 yașında protein kaybettiren enteropati hastası olup 

tedavi sırasında hastada böbrek yetmezliği gelișmiș ve hemodiyaliz gereksinimi 

ortaya çıkmıștır. Terapötik ilaç düzeyi izleme sonuçlarına dayanarak, doz günde bir 

kez 30 mg’dan günde iki kez 45 mg’a kademeli olarak artırılmıștır. Yüksek dozda 

klinik iyileșme sağlanmıș, ayrıca ilaca bağlı belirgin bir toksisite belirtisi veya semp-

tomu gözlenmemiștir.

Uzun dönem güvenlik verilerinde böbrek üzerinde herhangi bir risk bildirmemekte-

dir 43. Herpes zoster (zona) enfeksiyonları, venöz tromboemboli, malignite ve 

kardiyovasküler komplikasyonlar dozla ilișkili olarak değerlendirilmesi sebebiyle en 

düșük etkin doz kullanılmaya çalıșılmalıdır.

Filgotinib
Filgotinib ve metabolitleri esas olarak böbrek yoluyla (%85) atılır; daha küçük bir 

kısmı ise dıșkı ile (%15) vücuttan uzaklaștırılır. Üretici firma bilgilerine göre, eGFR 

< 60 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda dozun %50 oranında azaltılması önerilmekte-

dir. Son dönem böbrek yetmezliği (SDBY) ve HD hastalarında kullanımı ile ilgili veri 

bulunmamaktadır.

Sifingozin-1 Fosfat (S1P) Reseptör Modülatörleri
Sphingosine-1 Fosfat (S1P) reseptör modülatörleri, ozanimod, etrasimod ve fingoli-

mod gibi ajanları içermektedir. S1P reseptör modülatörleri esas olarak karaciğerde, 

özellikle CYP3A4 ile metabolize edilir ve safra yoluyla atılır; yalnızca çok küçük bir 

kısmı değișmeden idrarla atılır. Bu sebeple böbrek fonksiyon bozuklukları ilacın 

farmakokinetiğini anlamlı düzeyde etkilemez.

ÖZEL HASTA GRUPLARINDA HASTA YÖNETİMİ
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Sitotoksik kemoterapi alan hastaların %90’ı, yalnızca hormon tedavisi veya sitotok-

sik kemoterapi ile adjuvan hormon tedavisi kombinasyonunu alan hastaların ise 

%64’üne remisyonda seyretmiș olup, bu sonuçlar hormonoterapinin İBH alevlenme 

riskini arttırdığını göstermiștir9. İmmünoterapi alan hastaların ise %40’ının alevlen-

me geçirdiği ve bunların neredeyse üçte birinin biyolojik tedaviye gerek duyduğu 

gösterilmiștir.(10)

Bu sonuçlar, onkolojik tedavilerin türüne göre İBH aktivitesi üzerindeki etkilerin 

farklılık gösterebildiğini ve özellikle hormonoterapi ile immünoterapi alan hastaların 

İBH alevlenmesi açısından daha dikkatli izlenmesi gerektirdiğini göstermektedir.

İBH Tedavilerinin Onkolojik Hastalarda Kullanımı
İBH’nin yönetimi gastroenterologlar tarafından yürütülürken, kanser tedavisi 

medikal onkologlar tarafından planlanmakta ve uygulanmaktadır. Bu hasta grubun-

da, kanser tedavisi süresince İBH aktivitesinin yakından izlenmesi ve olası alevlen-

melerin önlenmesi ve kanser tedavisinin en uygun șekilde gerçekleșebilmesi için 

sürecin gastroenterologlar ve onkologlar tarafından birlikte yönetilmesi gerekmek-

tedir.

İBH tedavisinde kullanılan immünsüpresif ajanların, bağıșıklık sistemini baskılayıcı 

etkileri nedeniyle enfeksiyon riskini artırabileceği ve kanser seyrini olumsuz 

etkileyebileceği ilk bakıșta düșünülebilir. Ancak bu hasta grubunun değerlendirildiği 

çalıșmalara bakıldığında, İBH aktivitesinin kontrol altına alınmasının klinik olarak 

gerekli olduğu durumlarda, çoğu biyolojik ajan dâhil olmak üzere İBH’ye yönelik 

tedavilerin kullanımının uygun kabul edildiği görülmektedir. Bu yaklașımı destekle-

yen veriler, immün aracılı hastalıkları olan ve kanser öyküsü bulunan hastaları da 

içeren geniș hasta serilerinde değerlendirilmiștir.

Bu konudaki en kapsamlı meta-analizlerden biri olan Shelton ve ark.’nın çalıșma-

sında, immün aracılı hastalıklar nedeniyle immünsupresif ilaç kullanan hastalar 

değerlendirilmiș; toplam 11.702 hastayı kapsayan ve 31.258 hasta-yıllık izlem 

süresini içeren veriler analiz edilmiștir. Bu meta-analizde anti-TNF tedavisi alan, 

immünmodülatör tedavi alan ve immunsupresif tedavi almayan hastalar arasında 

kanser rekürrensi açısından anlamlı bir fark bulunmamıștır. Aynı çalıșmada kombi-

ne immunsupresif alan hastaların verilerini içeren çalıșmalar değerlendirildiğinde 

tekli tedaviler ile kombine tedaviler arasında kanser rekürrensi açısından anlamlı 

bir fark görülmemiștir.(11-13) Hastalar, immünsupresif tedavisi, kanser tanısı sonrası 

6 yıl içinde bașlanan ve 6 yıldan sonra bașlanan hastalar olarak ayrıldıklarında da 

iki grup arasında kanser rekürrensi açısından anlamlı bir fark görülmemiștir. Bu 

meta-analize romatoid artrit, inflamatuar bağırsak hastalığı ve psöriasis hastaları 

dahil edilmiștir.(14)

Daha yakın zamanda yapılan bir retrospektif çalıșmada ise Holmer ve ark., hem 

kanser tanısı hem de İBH hastası olan bir popülasyonu değerlendirmișlerdir. Bu 

çalıșmada hastalar anti-TNF tedavisi alanlar, non-anti-TNF biyolojik tedavi alanlar 

ve immünmodülatör tedavi alan kișiler olarak üç grupta incelenmiș; ayrıca aktif 

kanser hastaları (son 5 yıl içinde kanser tanısı alan) ile geçirilmiș kanser hastaları 

(5 yıldan uzun süre önce kanser tanısı alan hastalar) șeklinde iki ayrı kohortta 

değerlendirmișlerdir. Aktif kanser hastalarında progresyonsuz sağ kalım, geçirilmiș 

kanser hastalarında ise rekürrenssiz sağkalım değerlendirilmiștir. Aktif kanser 

hastalarında anti-TNF alanlar ile non-anti-TNF biyolojik alanlar arasında progres-

yonsuz sağ kalım açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark görülmemiștir. 

Benzer șekilde geçirilmiș kanser hastalarında da anti-TNF tedavi alanlar ile non 

anti-TNF biyolojik ajan alanlar arasında rekürrenssiz sağ kalım açısından istatistik-

sel olarak anlamlı bir fark görülmemiștir. Bu çalıșmada immünmodülatör tedavi 

kapsamında tiyopürin ve metotreksat kullanımı değerlendirilmiștir. Tofasitinib gibi 

küçük molekül ajanlar non-anti-TNF biyolojik ajan grubuna dâhil edilmemiștir.(15)

Vedolizumab alan, anti-TNF alan ve immun supresif tedavi almayan İBH hastalarının 

değerlendirildiği bașka bir çalıșmada, bu üç grup arasında yeni veya rekürren 

kanser gelișimi açısından anlamlı bir fark bulunamamıștır.(16) Kanser öyküsü 

bulunan İBH hastalarının değerlendirildiği bașka bir çalıșmada ise, vedolizumab 

veya ustekinumab maruziyetinin; immünmodülatör alanlar, anti-TNF alanlar ya da 

immünsupresif tedavi almayanlar ile karșılaștırıldığında, yeni veya rekürren kanser 

gelișme riskini artırmadığı gösterilmiștir.(17) Bu bilgiler ıșığında kanser tanısı olan 

İBH hastalarında ilaç seçiminde önemli olanın kanserden ziyade hastalığın kontrol 

altında olması gerektiği vurgulanmıștır.

Bununla birlikte, özellikle non-anti-TNF biyolojik ajanlar ile yapılan çalıșmaların 

küçük örneklem büyüklükleri ile gerçekleștirilmiș olduğu unutulmamalıdır. Yeni 

tedavi seçeneklerinin klinik kullanıma girmesiyle birlikte mevcut veriler artmakta 

ve kanıt düzeyi güçlenmektedir; ancak güncel çalıșmalar her ne kadar umut verici 

sonuçlar sunsa da, kesin klinik kararlar vermek için henüz yeterli örneklem büyük-

lüğüne sahip değildir. Bu nedenle klinisyenlerin mevcut verileri göz önünde bulun-

durarak dikkatli ve bireyselleștirilmiș bir yaklașım benimsemeleri gerekmektedir. 

Bununla birlikte, her ne kadar genel olarak biyolojik ve immünsupresif tedavilerin 

kanser rekürrensi açısından belirgin bir risk artıșı göstermediği bildirilmiș olsa da, 

bazı ilaç grupları için malignite tipine özgü istisnai durumlar mevcuttur ve bu 

durumlarda daha temkinli bir yaklașım gereklidir.

Tiyopürin kullanımı ile lenfoma ve non-melanom cilt kanseri (NMSC) riskinde artıș 

olması nedeniyle, tiyopürin tedavisi almakta olan hastalarda lenfoma gelișirse tedavi 

kesilmesi önerilmektedir. Birden fazla veya tekrarlayan non-melanom cilt kanseri 

gelișen hastalarda da tiyopürin tedavisinin sonlandırılması düșünülmelidir.(5)

Anti-TNF tedavisi sırasında melanom gelișmesi halinde tedavi kesilmelidir; lenfoma 

gelișmesi durumunda ise anti-TNF tedavisinin sonlandırılması değerlendirilmeli-

dir.(5)

Tüm bu veriler birlikte değerlendirildiğinde, kanser tanısı olan İBH hastalarının 

yönetiminde temel yaklașımın, onkolojik prognoz ile İBH hastalık kontrolü arasında 

dengeli ve bireyselleștirilmiș bir strateji olușturmak olduğu görülmektedir. Aktif ve 

kontrolsüz İBH’nin hem yașam kalitesini bozduğu hem de onkolojik tedavilerin 

etkinliğini ve sürekliliğini olumsuz etkileyebileceği dikkate alındığında, gerekli 

durumlarda İBH’nin etkin biçimde tedavi edilmesi klinik olarak meșru ve çoğu 

zaman zorunludur. Mevcut veriler, anti-TNF ajanlar, vedolizumab ve ustekinumab 

gibi biyolojik tedavilerin, uygun hasta seçimi yapıldığında, kanser rekürrensi açısın-

dan belirgin bir risk artıșı göstermediğini düșündürmektedir. Bununla birlikte tiyopü-

rinler ve bazı ajanlar için malignite tipine özgü risklerin bulunduğu unutulmamalı; 

özellikle lenfoma, melanom ve tekrarlayan non-melanom cilt kanserlerinde daha 

temkinli davranılmalıdır. Sonuç olarak, bu hasta grubunda tedavi kararları kanser 

Aminosalisilatlar
5-Aminosalisilikasit (ASA)’ya bağlı böbrek hastalığı öngörülemez olup, KBH’de 

değișmiș veya artmıș bir risk olduğunu gösteren net bir kanıt yoktur. Yine de KBH 

hastalarında dikkatli olmak gerekmektedir. Üreticiler GFR <20 mL/dk/1.73 m2 olan 

hastalarda mesalazin kullanımına karșı uyarıda bulunmakta ve eGFR <50 

mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda en düșük dozun kullanılmasını ve yakın izlem 

yapılmasını önermektedir.

Britanya Gastroenteroloji Derneği, 5-ASA ajanları kullanan tüm hastalarda böbrek 

fonksiyonlarının izlenmesini önermektedir; eGFR bașlangıçta, tedaviye bașladıktan 

2-3 ay sonra ve ardından yıllık olarak ölçülmelidir.(27)

GFR <10 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda sülfasalazin kullanılacaksa doz azaltılmalı 

ve dikkatli kullanılmalıdır. Sulfasalazin reçetelenirken, özellikle aktif inflamatuvar 

hastalıkta artmıș gastrointestinal kayıplar durumunda, dehidratasyondan kaçınmak 

için yeterli sıvı alımı önerilmektedir. Ancak sıvı kısıtlaması olan hastalarda, hastayı 

takip eden nefrologa danıșalarak tedavi düzenlemesi yapılması önerilir.(25)

Akut interstisyel nefrit mesalazinin iyi bilinen bir idiosenkritik yan etkisidir. Sülfasa-

lazin ise sülfapiridin gibi metabolitleri aracılığıyla kristalüriye sebep olabilmektedir. 

Böbrek disfonksiyonu ve dehidratasyon kristalürinin önemli risk faktörlerindendir.

Azatiopürin
GFR<50 mL/dk/1.73 m2 olmadıkça doz azaltımı gerekmemektedir. GFR 10-50 

mL/dk/1.73 m² olan hastalarda dozun %25 azaltılması, GFR <10 mL/dk/1.73 m2 

olan hastalarda ise dozun %50 azaltılması önerilmektedir.(25)

Azatiyoprin ve merkaptopurin, orta düzeyde (%30) protein bağlanma özelliğine 

sahiptir ve kısmen diyalizle uzaklaștırılabilir. Bu nedenle, gece yatmadan önce veya 

diyaliz sonrasında dozlama önerilir. Ayrıca, diyaliz tedavisinde önemli değișiklikler 

olduğunda, terapötik ilaç düzeyi izlemi (TDM) dikkatle yapılmalıdır.(28)

Azatiopürinin nefrotoksisitesi beklenen bir durum olmayıp, çok nadir görülmekte-

dir.

uygulanabilmesine olanak tanır.(25) Ustekinumab kullanımı, hemodiyalize (HD) giren 

İBH ve psöriyazis hastalarını içeren üç vaka sunumunda bildirilmiștir. Her ne kadar 

yalnızca üç vaka, genel bir çıkarım yapmak için yetersiz olsa da, bu vakalarda 

anti-İnterlökin tedavilerinin etkili ve güvenli olduğu görülmüștür.(32-34)

Anti-İnterlökin tedavilerin böbrek üzerine güvenli olduğu varsayılmaktadır. Literatür-

de akut interstisyel nefrit, fokal segmental glomerüloskleroz ve kresentik IgA 

glomerülonefrit vakaları bildirilmiștir. Her üç olguda da, IL-23 tedavisinin kesilmesi 

ve steroid tedavisi uygulanmasının ardından böbrek fonksiyonlarının normale 

dönmüștür.(35-37)

Vedolizumab
Böbrek fonksiyon bozukluğu, vedolizumab’ın farmakokinetiğini anlamlı düzeyde 

etkilemez; bu nedenle, standart dozlama rejimleriyle kullanılabilir25. Farmakokinetiği 

nedeniyle HD’e giren hastalarda da güvenli olduğu düșünülmektedir. Vedolizumabın 

da HD’de güvenli bir șekilde kullanıldığını gösteren bir vaka bildirimi mevcuttur.(38)

Faz 3 çalıșmasından elde edilen 8 yıllık güvenlilik verilerinde(39) ve bir sistematik 

derlemede(40), böbrek komplikasyonlarından bahsetmemektedir.

Janus Kinaz (JAK) İnhibitörleri
JAK inhibitörleri, tofasitinib, upadasitinib ve filgotinib gibi ajanları içermektedir. 

Tofasitinib
Tofasitinib’in yaklașık %30’u, metabolize olmadan idrarda atılmaktadır. Üretici firma 

bilgilerine göre, eGFR < 50 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda dozun %50 oranında 

azaltılması önerilmektedir. İlacın diyaliz ile eliminasyonunun da minimal olması 

sebebiyle HD hastalarında da %50 doz azaltımı ile verilebileceği belirtilmektedir.(28)

Upadasitinib
İlacın %24’ü idrarla, %38’i ise dıșkı ile değișmeden atılır.(41) Üretici ürün bilgilerine 

göre, böbrek yetmezliği durumunda upadacitinib için doz ayarlaması gerekli 

değildir;(25) ancak, ilacın doza bağlı yan etki profili ve bu konuda mevcut veri yetersiz-

liği göz önüne alındığında, dikkatli bir dozlama ile verilmesi gerektiği söylenebilir. 

Biyolojik Ajanlar
Biyolojik ajanlar, yüksek moleküler ağırlığa sahiptir ve böbrek yoluyla atılım bașlıca 

eliminasyon yolları değildir. Bu nedenle, biyolojik ilaçların eliminasyonu genellikle 

böbrek fonksiyonundan etkilenmez ve KBH’sı olan İBH hastalarında rutin doz ayarla-

ması gerektirmez.

Anti- TNF (Tümör Nekroz Faktörü Alfa İnhibitörleri) Alfa
İnfliksimab, adalimumab, etanersept, sertolizumab ve golimumab, anti-TNF-alfa 

grubuna ait biyolojik ajanlardır. Farmakokinetikleri değișmediği için KBH ve hemodi-

yaliz (HD) hastalarında doz ayarlaması gerekmeden kullanılabilirler. İntravenöz 

olarak verilen tedavileri verirken HD hastalarında așırı sıvı yüklemekten kaçınmaya 

dikkat edilmelidir.

Anti-TNF tedavileri KBH hastalarında güvenli olmalarına karșın, yeni anti-TNF alfa 

tedavisi bașlanan İBH hastalarında yapılan retrospektif bir çalıșmada, anti-TNF 

kullanımının GFR’de %30’luk bir düșüșle ilișkili olduğu gösterilmiștir Bu düșüș ilk 

bakıșta ilaçların güvenilirliğini sorgulatır gibi görünse de, aslında bunun kas 

kütlesindeki değișikliklerin kreatinin düzeylerini etkilemesinden mi, yoksa çalıșma 

popülasyonunun (ortalama yaș 67,4; %93,5 erkek) anti-TNF’ye bağlı geliștiği öne 

sürülen lupus benzeri etkilere daha yatkın olmasından mı kaynaklandığı net 

değildir.(29) Yine bașka bir inflamatuar hastalık olan Romatoid Artrit (RA) hastalarında 

yapılan çalıșmalarda ise böbrek fonksiyonlarının anti-TNF ilaçlarla düzeldiği gösteri-

lesi(30) de Sumida ve ark.’larının yaptığı çalıșmada GFR düșüșünün anti-TNF ilaçların 

etkisinden ziyade yukarıda öne sürülen sebepelrden olabileceğini düșündürmekte-

dir.

Anti-TNF alfa’nın böbrek yan etkisi olan Anti-TNF alfa ilișkili renal hastalık ise 

1000’de 0.9 gibi nadir bir durum olup, bu yan etki geliștiğinde ilaç kesilmesi gerek-

mektedir.(31)

Anti-İnterlökinler
Anti-İnterlökin tedaviler, guselkumab, risankizumab ve mirikizumab gibi ajanları 

içermektedir. GFR düșüklüğü, ilacın farmakokinetiğini anlamlı düzeyde etkilemez; 

bu da kronik böbrek hastalığı (KBH) olan hastalarda standart dozlama rejimlerinin 

S1P reseptör modülatörleri, böbrek fonksiyon bozukluğu olan hastalarda, hatta 

son dönem böbrek hastalığı (ESKD) durumunda bile, doz ayarlaması gerektirmeyen 

ilçalardır.(44) Ancak yeni ilaçlarda, gerçek yașam verilerinin ve pazarlama sonrası 

güvenlilik çalıșmalarının yetersizliği sebebiyle, bu ilaçların böbrek hastalığı olan 

hastalarda dikkatli kullanılması önerilmektedir.

Hemodiyaliz hastalarında S1P reseptör modülatörlerinin kullanımı ile ilgili literatür-

de veri bulunmamaktadır.

Kalp Yetmezliği ve Koroner Arter Hastalığı Olan Hastalarda
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı Yönetimi
Koroner Arter Hastalığı ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
Akut koroner sendrom (AKS) riskinin inflamatuar durumlarda arttığı hem hayvan 

hem de insan modellerinde iyi bir șekilde ortaya konmuștur. Sistemik inflamasyon 

belirteçleri olan homosistein, C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon 

hızı (ESH) düzeylerinin yüksekliği de AKS ve kalp yetmezliği (KY) riskini arttırmakta-

dır45. İnflamatuvar bağırsak hastalığında (İBH) da sistemik enflamasyona sekonder 

homosistein, C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon hızı (ESH) düzeyleri 

yüksektir.(46-49)

Özellikle Romatoid artrit (RA) ve sistemik lupus eritematozus (SLE) hastalarında 

yapılan çalıșmalarda inflamasyon ile kardiyovasküler hastalık (KVH) ilișkisi güçlü 

bir șekilde ortaya konmuștur. Bununla birlikte, İBH ile KVH arasındaki ilișki bu kadar 

net değildir. İBH hastalık aktivitesi ile tromboembolik hastalık insidansı arasındaki 

ilișki bilinmesine rağmen,(50,51) İBH ile kardiyovasküler hastalıklar konusundaki 

güncel veriler çelișkilidir.

Yaklașık 20.000 hastayı içeren bir retrospektif çalıșmada, ilaç reçetelenmesiyle 

tanımlanan aktif İBH alevlenmeleri sırasında KVH olayları istatistiksel olarak anlamlı 

derecede artmıș bulunmuștur. Yine, aktif alevlenmesi olan hastalarda miyokard 

enfarktüsü (MI) için göreceli risk 1,49 (GA: 1,16-1,93), persistan İBH aktivitesi 

olanlarda ise 2,05 (GA: 1,58-2,65) olarak saptanmıștır. İnme ve kardiyovasküler 

ölüme ilișkin göreceli riskler de benzer șekilde artmıș olup, remisyon dönemlerinde 

risk oranı kontrol grubuyla benzer bildirilmiștir.(52) Ancak, bu retrospektif analizde 

kardiyovasküler hastalık için risk faktörleri olan sigara kullanımı ve obezite dikkate 

alınmamıștır. Tayvan’da yapılan ortalama 13 yıllık verilerin tarandığı bașka bir 

retrospektif çalıșmada ise, geleneksel kardiyovasküler hastalık risk faktörleri için 

düzeltme yapıldıktan sonra, İBH hastalarında AKS gelișimi için risk oranını 1,72 

olarak saptanmıștır. Bu çalıșmanın iki alameti farikası bulunmaktadır. İlki AKS risk 

oranının yılda bir kez yatıșı olan İBH hastalarında 1.26 iken, yılda iki veya daha 

fazla yatıșı olan hastalarda 19.8’e çıkmasıdır. İkincisi ise AKS insidansı her iki 

kohortta (İBH olan ve olmayan) yașla birlikte artmıștır; ancak yașa özgü İBH olanlar 

ile olmayanlar arasındaki göreceli risk genç yaș grubunda en yüksek saptanmıștır 

(insidans hız oranı 3,80; %95 GA, 3,42-4,23). Buna karșılık, en ileri yaș grubunda 

insidans en yüksek olmasına rağmen düzeltilmiș risk oranı 1,70’e (%95 GA, 

1,46-2,00) düșmüștür.(53) Bu bulgular, Amerika Birleșik Devletleri’nde gerçekleștiri-

len bir meta-analizde de doğrulanmıștır.(54) Yine bașka bir meta-analizde genç 

hastalarda (<50 yaș) iskemik kalp hastalığı riskinin ileri yaș grubuna kıyasla (>50 

yaș) daha yüksek olduğunu gösterilmiștir.(55)

200000 civarı İBH hastası ve 5750000 civarı kontrol grubunun değerlendirildiği 

bir meta-analizde ise venöz tromboemboli ve iskemik kalp hastalığı riski İBH 

hastalarında daha yüksek bulunmasına karșın kardiyovasküler hastalıklara mortali-

teye bakıldığında her iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunama-

mıștır.(56) Bu bulguları destekleyen bașka bir çalıșmada Amerika’da yapılmıș olup 

yaș, akut böbrek hasarı, gastrointestinal kanama, sepsis, dislipidemi, koroner 

revaskülarizasyon, kardiyojenik șok, akut koroner sendrom tipi, kilo kaybı, sıvı ve 

elektrolit bozuklukları, hipotiroidi ve koagülopati için düzeltme yapıldıktan sonra, 

hastane içi mortalitenin inflamatuvar bağırsak hastalığı-akut koroner sendrom 

kohortunda (%3,9), inflamatuvar bağırsak hastalığı olmayan kohorta (%5,3) kıyasla 

daha düșük olduğu saptanmıștır.(57)

Bu veriler ıșığında, KAH riskinin, özellikle İBH’li genç popülasyonda, İBH’si olmayan 

yașıtlarına kıyasla belirgin ölçüde arttığı görülmektedir. Bu nedenle, bu hastaların klinik 

yakınmaları değerlendirilirken KAH riski mutlaka göz önünde bulundurulmalıdır.

Öte yandan, İBH hastalarında KAH riskinde artıș saptanmasına rağmen kardiyovas-

küler mortalitenin arttığı gösterilmemiștir. KAH riskindeki bu artıșın aktif hastalığı 

ilaç kullanımına kıyasla kardiyak olaylar ve majör advers kardiyovasküler olaylar 

açısından artmıș riskle ilișkili olduğu gösterilmiștir.(64)

Her ne kadar steroid kullanımı daha riskli olsa da anti-TNF ajanlar da kalp yetmezli-

ğinde kontrendike olup, NYHA sınıf III-IV kalp yetmezliği olan hastalarda kullanılma-

malıdır.(65) FDA infliksimab’ın, özellikle >5 mg/kg dozlarda, orta-ağır kalp yetmezliği 

olan hastalarda kontrendike olduğunu ve yeni gelișen veya kötüleșen kalp yetmezli-

ği riski ile ilișkili olduğunu belirtir.

Oral JAK-1 inhibitörü olan tofasitinib de, ≥50 yaș ve en az bir kardiyovasküler risk 

faktörü bulunan hastalarda majör advers kardiyak olay (MACE) riskini arttığını 

göstermiștir.(66) Buna karșılık, tofasitinib alan ÜK hastalarında tedavisi sonrası lipid 

düzeylerinin bașlangıca kıyasla değișmediği(67) ve majör advers kardiyovasküler 

olayların nadir olduğunu bildiren çalıșmalar da vardır.(67,68) Ancak yine de Britanya 

Gastroenteroloji Cemiyeti (BSG) İBH hastalarında JAK inhibitörlerinden mümkünse 

kaçınılmak gerektiğinin altını çizmektedir. Ancak verilmesi gereken durumlarda 

düșük doz vererek ve yakın kardiyovasküler takip ile verilmesi gerektiğini belirtir.(69)

Yeni bir aile olan Sfingozin-1-Fosfat (S1P) reseptör modülatörleri kardiyak aritmiler, 

kronik kalp yetmezliği, koroner arter hastalığı, perikardit ve kan basıncı artıșı ile 

ilișkilendirilmiștir.(69) Son 6 ay içinde miyokard enfarktüsü, inme veya geçici iskemik 

atak (TİA) öyküsü olan, dekompanse kalp yetmezliği nedeniyle hastaneye yatıș 

gerektirmiș olan ya da NYHA sınıf III-IV kalp yetmezliği olan, pacemaker bulunma-

yan 2. veya 3. derece atriyoventriküler blok, pacemaker olmaksızın hasta sinüs 

sendromu, tedavi edilmemiș ciddi bradikardi, QTc uzaması (>500 ms) veya QT 

uzatıcı ilaçlarla eșzamanlı kullanımı olan hastalarda S1P reseptör modülatörleri 

kontrendikedir.

Sonuç olarak kalp yetmezliği ve/veya koroner arter hastalığı bulunan İBH hastaları-

nın yönetiminde temel hedefin hastalık aktivitesinin etkin ve sürdürülebilir biçimde 

kontrol altına alınması olduğu görülmektedir. Aktif ve persistan inflamasyonun 

kardiyovasküler olay riskini belirgin biçimde artırdığı dikkate alındığında, remisyo-

nun sağlanması yalnızca gastrointestinal sonuçlar açısından değil, kardiyovasküler 

prognoz açısından da kritik öneme sahiptir. Tedavi seçiminde kortikosteroidlerin 

mümkün olan en kısa süre ve en düșük dozda kullanılması, NYHA sınıf III-IV kalp 

yetmezliği olan hastalarda anti-TNF ajanlardan kaçınılması, kardiyovasküler risk 

profili yüksek hastalarda JAK inhibitörlerinin dikkatle değerlendirilmesi ve mümkün-

se alternatif ajanların tercih edilmesi önerilmelidir. S1P reseptör modülatörleri ise 

belirgin kardiyak kontrendikasyonlar nedeniyle bu hasta grubunda ancak çok 

seçilmiș olgularda ve kapsamlı kardiyolojik değerlendirme sonrası gündeme gelme-

lidir. Sonuç olarak, bu karmașık hasta grubunda tedavi kararları bireyselleștirilmeli, 

gastroenterolog ve kardiyolog iș birliği içinde alınmalı ve kardiyovasküler komorbidi-

teler tedavi algoritmasının ayrılmaz bir parçası olarak ele alınmalıdır.

olan bireylerde daha belirgin olduğu dikkat çekmektedir. Bu durum, uygun ve etkin 

tedavi ile hastalığın remisyona sokulmasının önemini ortaya koymakta; özellikle 

eșlik eden veya potansiyel koroner arter hastalığı bulunan İBH hastalarında optimal 

hastalık kontrolünün kritik rolünü vurgulamaktadır.

Aritmiler ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığının uzamıș atriyal ileti süreleri ile ilișkili olduğu ve 

bunun ciddi atriyal aritmiler açısından potansiyel bir risk olușturduğu gösterilmiștir; 

ancak altta yatan mekanizması halen bilinmemektedir.(58)

İnflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH), atriyal fibrilasyon gelișme riskinde de artıș 

ile ilișkilidir. Toplam 62.287 İBH hastası ve 367.337 kontrolun değerlendirildiği bir 

meta-analizde İBH hastalarında atriyal fibrilasyon riski anlamlı derecede daha 

yüksek bulunmuștur.(59) Bașka bir çalıșmada ise atriyal fibrilasyon insidansındaki 

artıșı KAH riskindeyi artıș gibi, inflamatuvar bağırsak hastalığı alevlenmeleri sırasın-

da ve persistan hastalık aktivitesi dönemlerinde ortaya çıktığını; buna karșın remis-

yon dönemlerinde böyle bir artıș izlenmediğini gösterilmiștir.(60)

İBH hastalarında aritmi gelișiminin önlenmesi ve aritmi gelișmiș hastalarda hastalı-

ğın etkin biçimde kontrol altına alınması büyük önem tașımaktadır.

Kalp Yetmezliği ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
Eșzamanlı İBH ve KY bulunan hastalarda, yalnızca İBH’si olan hastalara kıyasla İBH 

ile ilișkili hastaneye yatıș, alevlenme, komplikasyon gelișimi, pankolit risklerinin 

daha yüksek olduğunu saptamıștır.(61) Aynı zamanda, İBH’nin kalp yetmezliği 

nedeniyle hastaneye yatıș riskinde artıș ile de ilișkili olduğu gösterilmiștir. Kah ve 

aritmide olduğu gibi kalp yetmezliğinde de hastaneye yatıștaki bu risk artıșının İBH 

alevlenmeleri ve persistan hastalık aktivitesi dönemlerinde anlamlı, ancak remisyon 

dönemlerinde anlamlı olmadığını ortaya koymuștur.(62)

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı Tedavisinin Etkileri
Remisyon indüksiyonunda kullanılan kortikosteroidler, kalp yetmezliği ve ateroskle-

rotik kardiyovasküler hastalık riskinde artıș ile ilișkilidir.(63) On iki aylık bir dönem 

içinde >3000 mg prednizon veya eșdeğeri kortikosteroid maruziyetinin, anti-TNF 
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Kanser Tanısı Olan İnflamatuvar Bağırsak Hastalarında Yönetim
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığında (İBH) kolorektal kanser riskinin sağlık popülas-

yona göre daha yüksek olduğu bilinmektedir. Özellikle uzun süreli hastalıkta 

kolorektal riski 2-3 kat yüksek olup bu durum Ülseratif Kolit (ÜK) ve kolonik tutulum-

lu Crohn Hastalığı’nda (CH) daha belirgindir.(1,2) Genel kanser insidansına bakıldığın-

da ise İBH hastalarında kanser prevalansı sağlıklı popülasyona göre 1.1 ile 1.58 

kat daha fazladır.(3,4) Çalıșmalarda takip süresi sınırı olduğu ve hastalık süresi 

arttıkça bu oranın artacağı da akılda tutulmalıdır.

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı olan bireylerde sağlıklı popülasyona göre kanser 

riski daha yüksek olup, bu hastalarda kanser tanısı konulduğunda, inflamatuar 

bağırsak hastalığının yönetimi hem hasta hem de hekim açısından oldukça zorlaș-

maktadır. İBH tedavisini yöneten hekimler hastaların beklentisi, beklenen yașam 

süresi, İBH tedavisinde kullanılan ajanların kanser hastalığına etkisi, onkolojik 

tedavilerin İBH üzerindeki etkisi gibi birçok faktörü göz önünde bulundurmalıdır.

Onkolojik Tedavilerin İBH Üzerine Etkisi 
Onkolojik tedaviler oldukça güncel olup, sıklıkla yeni tedaviler kullanıma sunulmak-

tadır. Sİtotoksik kemoterapilerin yanında hormonoterapiler, immünoterapiler ve 

hedefli tedavi ajanları da kullanılmaktadır. 

Literatürde malignite tanısı olan İBH hastalarını inceleyen en kapsamlı çalıșmalar-

dan biri olan Axelrad ve ark.’nın araștırması, malignite tanılı İBH hastalarında 

onkolojik tedavilerin etkisini değerlendiren önemli bir veri kaynağıdır. Bu çalıșma, 

hem AGA5 hem de ECCO6 kılavuzları ile çeșitli meta-analizlerde(7) referans alınan, 

yol gösterici nitelikteki çalıșmalardan biri olarak kabul edilmektedir.(8) Axelrad ve 

ark. yaptıkları çalıșmada sadece sistemik kemoterapi alan aktif İBH hastalarının 

%30’unun kemoterapi sonrası remisyona girdiği ve inaktif İBH hastalarının %75’i-

nin kemoterapi sonrası remisyonda devam ettiğini göstermișlerdir.(9) Sadece 

hormonoterapi alan hastaların ise sadece %42’si remisyonda seyretmiștir.(9)

tipi, hastalığın evresi, beklenen yașam süresi ve İBH aktivitesi göz önünde bulundu-

rularak multidisipliner bir yaklașımla (gastroenteroloji-onkoloji iș birliği) alınmalı; 

standart algoritmalardan ziyade kișiselleștirilmiș tedavi planları tercih edilmelidir.

Kronik Böbrek Hastalarında İBH Yönetimi
İBH’nın ekstraintestinal bulguları arasında böbrek tutulumu da yer almaktadır. 

Böbrek ve idrar yolları tutulumu inflamatuar bağırsak hastalarının %4 ila 23’ü 

arasında görülmektedir.(18) Böbrek tașları, tübülointerstisyel nefrit, glomerülonefrit, 

sekonder amiloidoz ve ilaçlara bağlı komplikasyonlar İBH’nın böbrek tutulumuna 

ya da komplikasyonlarına bağlı olarak görülen tablolardır.(19) Bu renal bulguların 

varlığına ek olarak İBH hastalarının %5 ila 15’inde Kronik böbrek hastalığı (KBH) 

geliștiği bildirilmektedir.(19,20) İlginç bir șekilde İBH hastalarında KBH gelișme riskinin 

erken yașta daha yüksek olduğu ve yaș ilerledikçe bu riskin azaldığı gösterilmiș-

tir.(21) Kronik böbrek hastalığı (KBH) tanımı, Kidney Disease: Improving Global Outco-

mes (KDIGO) ve National Kidney Foundation’ın Kidney Disease Outcomes Quality 

Initiative (K/DOQI) tarafından; 3 aydan uzun süre devam eden böbrek hasarı veya 

glomerüler filtrasyon hızının (GFR) <60 mL/dk/1,73 m2 olması șeklinde tanımlan-

mıștır.(22,23)

Bu hasta grubunda böbrek fonksiyonlarının düzenli olarak izlenmelidir; ancak, 

izleme aralıkları net olmayıp klinisyene bağlıdır. Özellikle nefrotoksik etkileri olan 

herhangi bir İBH tedavisinin bașlanmasından önce, böbrek fonksiyonlarının bașlan-

gıç değerlendirmesi unutulmamalıdır. Sonraki izleme sıklığı, KBH evresiyle orantılı 

olup, daha ileri evre KBH hastalarında daha sık değerlendirme gereklidir.(22) Bu 

takipler serum kreatinin ölçümü, eGFR hesaplanması ve albüminüri tetkiklerini 

içerir; albüminüri, böbrek fonksiyonlarının bozulmasının erken bir göstergesi 

olabilir.

Kronik Böbrek Yetmezliği Hastalarında Medikal Tedavilerin Kullanımı
Kortikosteroidler
Kortikosteroidler karaciğerde metabolize edilip %1’in altında idrarla atılır.(24) Bu 

sebeple diyalize giren hastalarda dahi güvenle kullanılabilirler.(25) Ancak KBH 

hastalarında kortikosteroid ilișkili yan etkilerin görülme riskinin arttığı akılda 

tutulmalıdır.(26)

Hilley ve ark. HD’e girmeyen bir KBH hastası olan, daha önce biyolojik tedavi almıș 

akut șiddetli ülseratif kolit hastasında, standart doz upadacitinib’in kurtarma 
tedavisi olarak güvenli kullanımını bildirmișlerdir. Serum kreatinin ve GFR, 

indüksiyon ve idame dozları sırasında stabil kalmıștır; ancak, indüksiyon sırasında 

hızlı klinik iyileșme ve herpes zoster riskiyle ilgili endișeler nedeniyle, hızlı bir doz 

azaltımı (3 gün boyunca günde 45 mg, ardından 8 hafta boyunca günde 30 mg 

ve sonrasında günde 15 mg idame dozu) uygulanmıștır.(42)

Literatürde bildirilen tek HD’e girip upadasitinib alan vaka da Krose ve ark. tarafın-

dan bildirilmiștir. Hasta 19 yașında protein kaybettiren enteropati hastası olup 

tedavi sırasında hastada böbrek yetmezliği gelișmiș ve hemodiyaliz gereksinimi 

ortaya çıkmıștır. Terapötik ilaç düzeyi izleme sonuçlarına dayanarak, doz günde bir 

kez 30 mg’dan günde iki kez 45 mg’a kademeli olarak artırılmıștır. Yüksek dozda 

klinik iyileșme sağlanmıș, ayrıca ilaca bağlı belirgin bir toksisite belirtisi veya semp-

tomu gözlenmemiștir.

Uzun dönem güvenlik verilerinde böbrek üzerinde herhangi bir risk bildirmemekte-

dir 43. Herpes zoster (zona) enfeksiyonları, venöz tromboemboli, malignite ve 

kardiyovasküler komplikasyonlar dozla ilișkili olarak değerlendirilmesi sebebiyle en 

düșük etkin doz kullanılmaya çalıșılmalıdır.

Filgotinib
Filgotinib ve metabolitleri esas olarak böbrek yoluyla (%85) atılır; daha küçük bir 

kısmı ise dıșkı ile (%15) vücuttan uzaklaștırılır. Üretici firma bilgilerine göre, eGFR 

< 60 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda dozun %50 oranında azaltılması önerilmekte-

dir. Son dönem böbrek yetmezliği (SDBY) ve HD hastalarında kullanımı ile ilgili veri 

bulunmamaktadır.

Sifingozin-1 Fosfat (S1P) Reseptör Modülatörleri
Sphingosine-1 Fosfat (S1P) reseptör modülatörleri, ozanimod, etrasimod ve fingoli-

mod gibi ajanları içermektedir. S1P reseptör modülatörleri esas olarak karaciğerde, 

özellikle CYP3A4 ile metabolize edilir ve safra yoluyla atılır; yalnızca çok küçük bir 

kısmı değișmeden idrarla atılır. Bu sebeple böbrek fonksiyon bozuklukları ilacın 

farmakokinetiğini anlamlı düzeyde etkilemez.
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Sitotoksik kemoterapi alan hastaların %90’ı, yalnızca hormon tedavisi veya sitotok-

sik kemoterapi ile adjuvan hormon tedavisi kombinasyonunu alan hastaların ise 

%64’üne remisyonda seyretmiș olup, bu sonuçlar hormonoterapinin İBH alevlenme 

riskini arttırdığını göstermiștir9. İmmünoterapi alan hastaların ise %40’ının alevlen-

me geçirdiği ve bunların neredeyse üçte birinin biyolojik tedaviye gerek duyduğu 

gösterilmiștir.(10)

Bu sonuçlar, onkolojik tedavilerin türüne göre İBH aktivitesi üzerindeki etkilerin 

farklılık gösterebildiğini ve özellikle hormonoterapi ile immünoterapi alan hastaların 

İBH alevlenmesi açısından daha dikkatli izlenmesi gerektirdiğini göstermektedir.

İBH Tedavilerinin Onkolojik Hastalarda Kullanımı
İBH’nin yönetimi gastroenterologlar tarafından yürütülürken, kanser tedavisi 

medikal onkologlar tarafından planlanmakta ve uygulanmaktadır. Bu hasta grubun-

da, kanser tedavisi süresince İBH aktivitesinin yakından izlenmesi ve olası alevlen-

melerin önlenmesi ve kanser tedavisinin en uygun șekilde gerçekleșebilmesi için 

sürecin gastroenterologlar ve onkologlar tarafından birlikte yönetilmesi gerekmek-

tedir.

İBH tedavisinde kullanılan immünsüpresif ajanların, bağıșıklık sistemini baskılayıcı 

etkileri nedeniyle enfeksiyon riskini artırabileceği ve kanser seyrini olumsuz 

etkileyebileceği ilk bakıșta düșünülebilir. Ancak bu hasta grubunun değerlendirildiği 

çalıșmalara bakıldığında, İBH aktivitesinin kontrol altına alınmasının klinik olarak 

gerekli olduğu durumlarda, çoğu biyolojik ajan dâhil olmak üzere İBH’ye yönelik 

tedavilerin kullanımının uygun kabul edildiği görülmektedir. Bu yaklașımı destekle-

yen veriler, immün aracılı hastalıkları olan ve kanser öyküsü bulunan hastaları da 

içeren geniș hasta serilerinde değerlendirilmiștir.

Bu konudaki en kapsamlı meta-analizlerden biri olan Shelton ve ark.’nın çalıșma-

sında, immün aracılı hastalıklar nedeniyle immünsupresif ilaç kullanan hastalar 

değerlendirilmiș; toplam 11.702 hastayı kapsayan ve 31.258 hasta-yıllık izlem 

süresini içeren veriler analiz edilmiștir. Bu meta-analizde anti-TNF tedavisi alan, 

immünmodülatör tedavi alan ve immunsupresif tedavi almayan hastalar arasında 

kanser rekürrensi açısından anlamlı bir fark bulunmamıștır. Aynı çalıșmada kombi-

ne immunsupresif alan hastaların verilerini içeren çalıșmalar değerlendirildiğinde 

tekli tedaviler ile kombine tedaviler arasında kanser rekürrensi açısından anlamlı 

bir fark görülmemiștir.(11-13) Hastalar, immünsupresif tedavisi, kanser tanısı sonrası 

6 yıl içinde bașlanan ve 6 yıldan sonra bașlanan hastalar olarak ayrıldıklarında da 

iki grup arasında kanser rekürrensi açısından anlamlı bir fark görülmemiștir. Bu 

meta-analize romatoid artrit, inflamatuar bağırsak hastalığı ve psöriasis hastaları 

dahil edilmiștir.(14)

Daha yakın zamanda yapılan bir retrospektif çalıșmada ise Holmer ve ark., hem 

kanser tanısı hem de İBH hastası olan bir popülasyonu değerlendirmișlerdir. Bu 

çalıșmada hastalar anti-TNF tedavisi alanlar, non-anti-TNF biyolojik tedavi alanlar 

ve immünmodülatör tedavi alan kișiler olarak üç grupta incelenmiș; ayrıca aktif 

kanser hastaları (son 5 yıl içinde kanser tanısı alan) ile geçirilmiș kanser hastaları 

(5 yıldan uzun süre önce kanser tanısı alan hastalar) șeklinde iki ayrı kohortta 

değerlendirmișlerdir. Aktif kanser hastalarında progresyonsuz sağ kalım, geçirilmiș 

kanser hastalarında ise rekürrenssiz sağkalım değerlendirilmiștir. Aktif kanser 

hastalarında anti-TNF alanlar ile non-anti-TNF biyolojik alanlar arasında progres-

yonsuz sağ kalım açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark görülmemiștir. 

Benzer șekilde geçirilmiș kanser hastalarında da anti-TNF tedavi alanlar ile non 

anti-TNF biyolojik ajan alanlar arasında rekürrenssiz sağ kalım açısından istatistik-

sel olarak anlamlı bir fark görülmemiștir. Bu çalıșmada immünmodülatör tedavi 

kapsamında tiyopürin ve metotreksat kullanımı değerlendirilmiștir. Tofasitinib gibi 

küçük molekül ajanlar non-anti-TNF biyolojik ajan grubuna dâhil edilmemiștir.(15)

Vedolizumab alan, anti-TNF alan ve immun supresif tedavi almayan İBH hastalarının 

değerlendirildiği bașka bir çalıșmada, bu üç grup arasında yeni veya rekürren 

kanser gelișimi açısından anlamlı bir fark bulunamamıștır.(16) Kanser öyküsü 

bulunan İBH hastalarının değerlendirildiği bașka bir çalıșmada ise, vedolizumab 

veya ustekinumab maruziyetinin; immünmodülatör alanlar, anti-TNF alanlar ya da 

immünsupresif tedavi almayanlar ile karșılaștırıldığında, yeni veya rekürren kanser 

gelișme riskini artırmadığı gösterilmiștir.(17) Bu bilgiler ıșığında kanser tanısı olan 

İBH hastalarında ilaç seçiminde önemli olanın kanserden ziyade hastalığın kontrol 

altında olması gerektiği vurgulanmıștır.

Bununla birlikte, özellikle non-anti-TNF biyolojik ajanlar ile yapılan çalıșmaların 

küçük örneklem büyüklükleri ile gerçekleștirilmiș olduğu unutulmamalıdır. Yeni 

tedavi seçeneklerinin klinik kullanıma girmesiyle birlikte mevcut veriler artmakta 

ve kanıt düzeyi güçlenmektedir; ancak güncel çalıșmalar her ne kadar umut verici 

sonuçlar sunsa da, kesin klinik kararlar vermek için henüz yeterli örneklem büyük-

lüğüne sahip değildir. Bu nedenle klinisyenlerin mevcut verileri göz önünde bulun-

durarak dikkatli ve bireyselleștirilmiș bir yaklașım benimsemeleri gerekmektedir. 

Bununla birlikte, her ne kadar genel olarak biyolojik ve immünsupresif tedavilerin 

kanser rekürrensi açısından belirgin bir risk artıșı göstermediği bildirilmiș olsa da, 

bazı ilaç grupları için malignite tipine özgü istisnai durumlar mevcuttur ve bu 

durumlarda daha temkinli bir yaklașım gereklidir.

Tiyopürin kullanımı ile lenfoma ve non-melanom cilt kanseri (NMSC) riskinde artıș 

olması nedeniyle, tiyopürin tedavisi almakta olan hastalarda lenfoma gelișirse tedavi 

kesilmesi önerilmektedir. Birden fazla veya tekrarlayan non-melanom cilt kanseri 

gelișen hastalarda da tiyopürin tedavisinin sonlandırılması düșünülmelidir.(5)

Anti-TNF tedavisi sırasında melanom gelișmesi halinde tedavi kesilmelidir; lenfoma 

gelișmesi durumunda ise anti-TNF tedavisinin sonlandırılması değerlendirilmeli-

dir.(5)

Tüm bu veriler birlikte değerlendirildiğinde, kanser tanısı olan İBH hastalarının 

yönetiminde temel yaklașımın, onkolojik prognoz ile İBH hastalık kontrolü arasında 

dengeli ve bireyselleștirilmiș bir strateji olușturmak olduğu görülmektedir. Aktif ve 

kontrolsüz İBH’nin hem yașam kalitesini bozduğu hem de onkolojik tedavilerin 

etkinliğini ve sürekliliğini olumsuz etkileyebileceği dikkate alındığında, gerekli 

durumlarda İBH’nin etkin biçimde tedavi edilmesi klinik olarak meșru ve çoğu 

zaman zorunludur. Mevcut veriler, anti-TNF ajanlar, vedolizumab ve ustekinumab 

gibi biyolojik tedavilerin, uygun hasta seçimi yapıldığında, kanser rekürrensi açısın-

dan belirgin bir risk artıșı göstermediğini düșündürmektedir. Bununla birlikte tiyopü-

rinler ve bazı ajanlar için malignite tipine özgü risklerin bulunduğu unutulmamalı; 

özellikle lenfoma, melanom ve tekrarlayan non-melanom cilt kanserlerinde daha 

temkinli davranılmalıdır. Sonuç olarak, bu hasta grubunda tedavi kararları kanser 

Aminosalisilatlar
5-Aminosalisilikasit (ASA)’ya bağlı böbrek hastalığı öngörülemez olup, KBH’de 

değișmiș veya artmıș bir risk olduğunu gösteren net bir kanıt yoktur. Yine de KBH 

hastalarında dikkatli olmak gerekmektedir. Üreticiler GFR <20 mL/dk/1.73 m2 olan 

hastalarda mesalazin kullanımına karșı uyarıda bulunmakta ve eGFR <50 

mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda en düșük dozun kullanılmasını ve yakın izlem 

yapılmasını önermektedir.

Britanya Gastroenteroloji Derneği, 5-ASA ajanları kullanan tüm hastalarda böbrek 

fonksiyonlarının izlenmesini önermektedir; eGFR bașlangıçta, tedaviye bașladıktan 

2-3 ay sonra ve ardından yıllık olarak ölçülmelidir.(27)

GFR <10 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda sülfasalazin kullanılacaksa doz azaltılmalı 

ve dikkatli kullanılmalıdır. Sulfasalazin reçetelenirken, özellikle aktif inflamatuvar 

hastalıkta artmıș gastrointestinal kayıplar durumunda, dehidratasyondan kaçınmak 

için yeterli sıvı alımı önerilmektedir. Ancak sıvı kısıtlaması olan hastalarda, hastayı 

takip eden nefrologa danıșalarak tedavi düzenlemesi yapılması önerilir.(25)

Akut interstisyel nefrit mesalazinin iyi bilinen bir idiosenkritik yan etkisidir. Sülfasa-

lazin ise sülfapiridin gibi metabolitleri aracılığıyla kristalüriye sebep olabilmektedir. 

Böbrek disfonksiyonu ve dehidratasyon kristalürinin önemli risk faktörlerindendir.

Azatiopürin
GFR<50 mL/dk/1.73 m2 olmadıkça doz azaltımı gerekmemektedir. GFR 10-50 

mL/dk/1.73 m² olan hastalarda dozun %25 azaltılması, GFR <10 mL/dk/1.73 m2 

olan hastalarda ise dozun %50 azaltılması önerilmektedir.(25)

Azatiyoprin ve merkaptopurin, orta düzeyde (%30) protein bağlanma özelliğine 

sahiptir ve kısmen diyalizle uzaklaștırılabilir. Bu nedenle, gece yatmadan önce veya 

diyaliz sonrasında dozlama önerilir. Ayrıca, diyaliz tedavisinde önemli değișiklikler 

olduğunda, terapötik ilaç düzeyi izlemi (TDM) dikkatle yapılmalıdır.(28)

Azatiopürinin nefrotoksisitesi beklenen bir durum olmayıp, çok nadir görülmekte-

dir.

uygulanabilmesine olanak tanır.(25) Ustekinumab kullanımı, hemodiyalize (HD) giren 

İBH ve psöriyazis hastalarını içeren üç vaka sunumunda bildirilmiștir. Her ne kadar 

yalnızca üç vaka, genel bir çıkarım yapmak için yetersiz olsa da, bu vakalarda 

anti-İnterlökin tedavilerinin etkili ve güvenli olduğu görülmüștür.(32-34)

Anti-İnterlökin tedavilerin böbrek üzerine güvenli olduğu varsayılmaktadır. Literatür-

de akut interstisyel nefrit, fokal segmental glomerüloskleroz ve kresentik IgA 

glomerülonefrit vakaları bildirilmiștir. Her üç olguda da, IL-23 tedavisinin kesilmesi 

ve steroid tedavisi uygulanmasının ardından böbrek fonksiyonlarının normale 

dönmüștür.(35-37)

Vedolizumab
Böbrek fonksiyon bozukluğu, vedolizumab’ın farmakokinetiğini anlamlı düzeyde 

etkilemez; bu nedenle, standart dozlama rejimleriyle kullanılabilir25. Farmakokinetiği 

nedeniyle HD’e giren hastalarda da güvenli olduğu düșünülmektedir. Vedolizumabın 

da HD’de güvenli bir șekilde kullanıldığını gösteren bir vaka bildirimi mevcuttur.(38)

Faz 3 çalıșmasından elde edilen 8 yıllık güvenlilik verilerinde(39) ve bir sistematik 

derlemede(40), böbrek komplikasyonlarından bahsetmemektedir.

Janus Kinaz (JAK) İnhibitörleri
JAK inhibitörleri, tofasitinib, upadasitinib ve filgotinib gibi ajanları içermektedir. 

Tofasitinib
Tofasitinib’in yaklașık %30’u, metabolize olmadan idrarda atılmaktadır. Üretici firma 

bilgilerine göre, eGFR < 50 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda dozun %50 oranında 

azaltılması önerilmektedir. İlacın diyaliz ile eliminasyonunun da minimal olması 

sebebiyle HD hastalarında da %50 doz azaltımı ile verilebileceği belirtilmektedir.(28)

Upadasitinib
İlacın %24’ü idrarla, %38’i ise dıșkı ile değișmeden atılır.(41) Üretici ürün bilgilerine 

göre, böbrek yetmezliği durumunda upadacitinib için doz ayarlaması gerekli 

değildir;(25) ancak, ilacın doza bağlı yan etki profili ve bu konuda mevcut veri yetersiz-

liği göz önüne alındığında, dikkatli bir dozlama ile verilmesi gerektiği söylenebilir. 

Biyolojik Ajanlar
Biyolojik ajanlar, yüksek moleküler ağırlığa sahiptir ve böbrek yoluyla atılım bașlıca 

eliminasyon yolları değildir. Bu nedenle, biyolojik ilaçların eliminasyonu genellikle 

böbrek fonksiyonundan etkilenmez ve KBH’sı olan İBH hastalarında rutin doz ayarla-

ması gerektirmez.

Anti- TNF (Tümör Nekroz Faktörü Alfa İnhibitörleri) Alfa
İnfliksimab, adalimumab, etanersept, sertolizumab ve golimumab, anti-TNF-alfa 

grubuna ait biyolojik ajanlardır. Farmakokinetikleri değișmediği için KBH ve hemodi-

yaliz (HD) hastalarında doz ayarlaması gerekmeden kullanılabilirler. İntravenöz 

olarak verilen tedavileri verirken HD hastalarında așırı sıvı yüklemekten kaçınmaya 

dikkat edilmelidir.

Anti-TNF tedavileri KBH hastalarında güvenli olmalarına karșın, yeni anti-TNF alfa 

tedavisi bașlanan İBH hastalarında yapılan retrospektif bir çalıșmada, anti-TNF 

kullanımının GFR’de %30’luk bir düșüșle ilișkili olduğu gösterilmiștir Bu düșüș ilk 

bakıșta ilaçların güvenilirliğini sorgulatır gibi görünse de, aslında bunun kas 

kütlesindeki değișikliklerin kreatinin düzeylerini etkilemesinden mi, yoksa çalıșma 

popülasyonunun (ortalama yaș 67,4; %93,5 erkek) anti-TNF’ye bağlı geliștiği öne 

sürülen lupus benzeri etkilere daha yatkın olmasından mı kaynaklandığı net 

değildir.(29) Yine bașka bir inflamatuar hastalık olan Romatoid Artrit (RA) hastalarında 

yapılan çalıșmalarda ise böbrek fonksiyonlarının anti-TNF ilaçlarla düzeldiği gösteri-

lesi(30) de Sumida ve ark.’larının yaptığı çalıșmada GFR düșüșünün anti-TNF ilaçların 

etkisinden ziyade yukarıda öne sürülen sebepelrden olabileceğini düșündürmekte-

dir.

Anti-TNF alfa’nın böbrek yan etkisi olan Anti-TNF alfa ilișkili renal hastalık ise 

1000’de 0.9 gibi nadir bir durum olup, bu yan etki geliștiğinde ilaç kesilmesi gerek-

mektedir.(31)

Anti-İnterlökinler
Anti-İnterlökin tedaviler, guselkumab, risankizumab ve mirikizumab gibi ajanları 

içermektedir. GFR düșüklüğü, ilacın farmakokinetiğini anlamlı düzeyde etkilemez; 

bu da kronik böbrek hastalığı (KBH) olan hastalarda standart dozlama rejimlerinin 

S1P reseptör modülatörleri, böbrek fonksiyon bozukluğu olan hastalarda, hatta 

son dönem böbrek hastalığı (ESKD) durumunda bile, doz ayarlaması gerektirmeyen 

ilçalardır.(44) Ancak yeni ilaçlarda, gerçek yașam verilerinin ve pazarlama sonrası 

güvenlilik çalıșmalarının yetersizliği sebebiyle, bu ilaçların böbrek hastalığı olan 

hastalarda dikkatli kullanılması önerilmektedir.

Hemodiyaliz hastalarında S1P reseptör modülatörlerinin kullanımı ile ilgili literatür-

de veri bulunmamaktadır.

Kalp Yetmezliği ve Koroner Arter Hastalığı Olan Hastalarda
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı Yönetimi
Koroner Arter Hastalığı ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
Akut koroner sendrom (AKS) riskinin inflamatuar durumlarda arttığı hem hayvan 

hem de insan modellerinde iyi bir șekilde ortaya konmuștur. Sistemik inflamasyon 

belirteçleri olan homosistein, C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon 

hızı (ESH) düzeylerinin yüksekliği de AKS ve kalp yetmezliği (KY) riskini arttırmakta-

dır45. İnflamatuvar bağırsak hastalığında (İBH) da sistemik enflamasyona sekonder 

homosistein, C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon hızı (ESH) düzeyleri 

yüksektir.(46-49)

Özellikle Romatoid artrit (RA) ve sistemik lupus eritematozus (SLE) hastalarında 

yapılan çalıșmalarda inflamasyon ile kardiyovasküler hastalık (KVH) ilișkisi güçlü 

bir șekilde ortaya konmuștur. Bununla birlikte, İBH ile KVH arasındaki ilișki bu kadar 

net değildir. İBH hastalık aktivitesi ile tromboembolik hastalık insidansı arasındaki 

ilișki bilinmesine rağmen,(50,51) İBH ile kardiyovasküler hastalıklar konusundaki 

güncel veriler çelișkilidir.

Yaklașık 20.000 hastayı içeren bir retrospektif çalıșmada, ilaç reçetelenmesiyle 

tanımlanan aktif İBH alevlenmeleri sırasında KVH olayları istatistiksel olarak anlamlı 

derecede artmıș bulunmuștur. Yine, aktif alevlenmesi olan hastalarda miyokard 

enfarktüsü (MI) için göreceli risk 1,49 (GA: 1,16-1,93), persistan İBH aktivitesi 

olanlarda ise 2,05 (GA: 1,58-2,65) olarak saptanmıștır. İnme ve kardiyovasküler 

ölüme ilișkin göreceli riskler de benzer șekilde artmıș olup, remisyon dönemlerinde 

risk oranı kontrol grubuyla benzer bildirilmiștir.(52) Ancak, bu retrospektif analizde 

kardiyovasküler hastalık için risk faktörleri olan sigara kullanımı ve obezite dikkate 

alınmamıștır. Tayvan’da yapılan ortalama 13 yıllık verilerin tarandığı bașka bir 

retrospektif çalıșmada ise, geleneksel kardiyovasküler hastalık risk faktörleri için 

düzeltme yapıldıktan sonra, İBH hastalarında AKS gelișimi için risk oranını 1,72 

olarak saptanmıștır. Bu çalıșmanın iki alameti farikası bulunmaktadır. İlki AKS risk 

oranının yılda bir kez yatıșı olan İBH hastalarında 1.26 iken, yılda iki veya daha 

fazla yatıșı olan hastalarda 19.8’e çıkmasıdır. İkincisi ise AKS insidansı her iki 

kohortta (İBH olan ve olmayan) yașla birlikte artmıștır; ancak yașa özgü İBH olanlar 

ile olmayanlar arasındaki göreceli risk genç yaș grubunda en yüksek saptanmıștır 

(insidans hız oranı 3,80; %95 GA, 3,42-4,23). Buna karșılık, en ileri yaș grubunda 

insidans en yüksek olmasına rağmen düzeltilmiș risk oranı 1,70’e (%95 GA, 

1,46-2,00) düșmüștür.(53) Bu bulgular, Amerika Birleșik Devletleri’nde gerçekleștiri-

len bir meta-analizde de doğrulanmıștır.(54) Yine bașka bir meta-analizde genç 

hastalarda (<50 yaș) iskemik kalp hastalığı riskinin ileri yaș grubuna kıyasla (>50 

yaș) daha yüksek olduğunu gösterilmiștir.(55)

200000 civarı İBH hastası ve 5750000 civarı kontrol grubunun değerlendirildiği 

bir meta-analizde ise venöz tromboemboli ve iskemik kalp hastalığı riski İBH 

hastalarında daha yüksek bulunmasına karșın kardiyovasküler hastalıklara mortali-

teye bakıldığında her iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunama-

mıștır.(56) Bu bulguları destekleyen bașka bir çalıșmada Amerika’da yapılmıș olup 

yaș, akut böbrek hasarı, gastrointestinal kanama, sepsis, dislipidemi, koroner 

revaskülarizasyon, kardiyojenik șok, akut koroner sendrom tipi, kilo kaybı, sıvı ve 

elektrolit bozuklukları, hipotiroidi ve koagülopati için düzeltme yapıldıktan sonra, 

hastane içi mortalitenin inflamatuvar bağırsak hastalığı-akut koroner sendrom 

kohortunda (%3,9), inflamatuvar bağırsak hastalığı olmayan kohorta (%5,3) kıyasla 

daha düșük olduğu saptanmıștır.(57)

Bu veriler ıșığında, KAH riskinin, özellikle İBH’li genç popülasyonda, İBH’si olmayan 

yașıtlarına kıyasla belirgin ölçüde arttığı görülmektedir. Bu nedenle, bu hastaların klinik 

yakınmaları değerlendirilirken KAH riski mutlaka göz önünde bulundurulmalıdır.

Öte yandan, İBH hastalarında KAH riskinde artıș saptanmasına rağmen kardiyovas-

küler mortalitenin arttığı gösterilmemiștir. KAH riskindeki bu artıșın aktif hastalığı 

ilaç kullanımına kıyasla kardiyak olaylar ve majör advers kardiyovasküler olaylar 

açısından artmıș riskle ilișkili olduğu gösterilmiștir.(64)

Her ne kadar steroid kullanımı daha riskli olsa da anti-TNF ajanlar da kalp yetmezli-

ğinde kontrendike olup, NYHA sınıf III-IV kalp yetmezliği olan hastalarda kullanılma-

malıdır.(65) FDA infliksimab’ın, özellikle >5 mg/kg dozlarda, orta-ağır kalp yetmezliği 

olan hastalarda kontrendike olduğunu ve yeni gelișen veya kötüleșen kalp yetmezli-

ği riski ile ilișkili olduğunu belirtir.

Oral JAK-1 inhibitörü olan tofasitinib de, ≥50 yaș ve en az bir kardiyovasküler risk 

faktörü bulunan hastalarda majör advers kardiyak olay (MACE) riskini arttığını 

göstermiștir.(66) Buna karșılık, tofasitinib alan ÜK hastalarında tedavisi sonrası lipid 

düzeylerinin bașlangıca kıyasla değișmediği(67) ve majör advers kardiyovasküler 

olayların nadir olduğunu bildiren çalıșmalar da vardır.(67,68) Ancak yine de Britanya 

Gastroenteroloji Cemiyeti (BSG) İBH hastalarında JAK inhibitörlerinden mümkünse 

kaçınılmak gerektiğinin altını çizmektedir. Ancak verilmesi gereken durumlarda 

düșük doz vererek ve yakın kardiyovasküler takip ile verilmesi gerektiğini belirtir.(69)

Yeni bir aile olan Sfingozin-1-Fosfat (S1P) reseptör modülatörleri kardiyak aritmiler, 

kronik kalp yetmezliği, koroner arter hastalığı, perikardit ve kan basıncı artıșı ile 

ilișkilendirilmiștir.(69) Son 6 ay içinde miyokard enfarktüsü, inme veya geçici iskemik 

atak (TİA) öyküsü olan, dekompanse kalp yetmezliği nedeniyle hastaneye yatıș 

gerektirmiș olan ya da NYHA sınıf III-IV kalp yetmezliği olan, pacemaker bulunma-

yan 2. veya 3. derece atriyoventriküler blok, pacemaker olmaksızın hasta sinüs 

sendromu, tedavi edilmemiș ciddi bradikardi, QTc uzaması (>500 ms) veya QT 

uzatıcı ilaçlarla eșzamanlı kullanımı olan hastalarda S1P reseptör modülatörleri 

kontrendikedir.

Sonuç olarak kalp yetmezliği ve/veya koroner arter hastalığı bulunan İBH hastaları-

nın yönetiminde temel hedefin hastalık aktivitesinin etkin ve sürdürülebilir biçimde 

kontrol altına alınması olduğu görülmektedir. Aktif ve persistan inflamasyonun 

kardiyovasküler olay riskini belirgin biçimde artırdığı dikkate alındığında, remisyo-

nun sağlanması yalnızca gastrointestinal sonuçlar açısından değil, kardiyovasküler 

prognoz açısından da kritik öneme sahiptir. Tedavi seçiminde kortikosteroidlerin 

mümkün olan en kısa süre ve en düșük dozda kullanılması, NYHA sınıf III-IV kalp 

yetmezliği olan hastalarda anti-TNF ajanlardan kaçınılması, kardiyovasküler risk 

profili yüksek hastalarda JAK inhibitörlerinin dikkatle değerlendirilmesi ve mümkün-

se alternatif ajanların tercih edilmesi önerilmelidir. S1P reseptör modülatörleri ise 

belirgin kardiyak kontrendikasyonlar nedeniyle bu hasta grubunda ancak çok 

seçilmiș olgularda ve kapsamlı kardiyolojik değerlendirme sonrası gündeme gelme-

lidir. Sonuç olarak, bu karmașık hasta grubunda tedavi kararları bireyselleștirilmeli, 

gastroenterolog ve kardiyolog iș birliği içinde alınmalı ve kardiyovasküler komorbidi-

teler tedavi algoritmasının ayrılmaz bir parçası olarak ele alınmalıdır.

olan bireylerde daha belirgin olduğu dikkat çekmektedir. Bu durum, uygun ve etkin 

tedavi ile hastalığın remisyona sokulmasının önemini ortaya koymakta; özellikle 

eșlik eden veya potansiyel koroner arter hastalığı bulunan İBH hastalarında optimal 

hastalık kontrolünün kritik rolünü vurgulamaktadır.

Aritmiler ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığının uzamıș atriyal ileti süreleri ile ilișkili olduğu ve 

bunun ciddi atriyal aritmiler açısından potansiyel bir risk olușturduğu gösterilmiștir; 

ancak altta yatan mekanizması halen bilinmemektedir.(58)

İnflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH), atriyal fibrilasyon gelișme riskinde de artıș 

ile ilișkilidir. Toplam 62.287 İBH hastası ve 367.337 kontrolun değerlendirildiği bir 

meta-analizde İBH hastalarında atriyal fibrilasyon riski anlamlı derecede daha 

yüksek bulunmuștur.(59) Bașka bir çalıșmada ise atriyal fibrilasyon insidansındaki 

artıșı KAH riskindeyi artıș gibi, inflamatuvar bağırsak hastalığı alevlenmeleri sırasın-

da ve persistan hastalık aktivitesi dönemlerinde ortaya çıktığını; buna karșın remis-

yon dönemlerinde böyle bir artıș izlenmediğini gösterilmiștir.(60)

İBH hastalarında aritmi gelișiminin önlenmesi ve aritmi gelișmiș hastalarda hastalı-

ğın etkin biçimde kontrol altına alınması büyük önem tașımaktadır.

Kalp Yetmezliği ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
Eșzamanlı İBH ve KY bulunan hastalarda, yalnızca İBH’si olan hastalara kıyasla İBH 

ile ilișkili hastaneye yatıș, alevlenme, komplikasyon gelișimi, pankolit risklerinin 

daha yüksek olduğunu saptamıștır.(61) Aynı zamanda, İBH’nin kalp yetmezliği 

nedeniyle hastaneye yatıș riskinde artıș ile de ilișkili olduğu gösterilmiștir. Kah ve 

aritmide olduğu gibi kalp yetmezliğinde de hastaneye yatıștaki bu risk artıșının İBH 

alevlenmeleri ve persistan hastalık aktivitesi dönemlerinde anlamlı, ancak remisyon 

dönemlerinde anlamlı olmadığını ortaya koymuștur.(62)

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı Tedavisinin Etkileri
Remisyon indüksiyonunda kullanılan kortikosteroidler, kalp yetmezliği ve ateroskle-

rotik kardiyovasküler hastalık riskinde artıș ile ilișkilidir.(63) On iki aylık bir dönem 

içinde >3000 mg prednizon veya eșdeğeri kortikosteroid maruziyetinin, anti-TNF 
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Kanser Tanısı Olan İnflamatuvar Bağırsak Hastalarında Yönetim
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığında (İBH) kolorektal kanser riskinin sağlık popülas-

yona göre daha yüksek olduğu bilinmektedir. Özellikle uzun süreli hastalıkta 

kolorektal riski 2-3 kat yüksek olup bu durum Ülseratif Kolit (ÜK) ve kolonik tutulum-

lu Crohn Hastalığı’nda (CH) daha belirgindir.(1,2) Genel kanser insidansına bakıldığın-

da ise İBH hastalarında kanser prevalansı sağlıklı popülasyona göre 1.1 ile 1.58 

kat daha fazladır.(3,4) Çalıșmalarda takip süresi sınırı olduğu ve hastalık süresi 

arttıkça bu oranın artacağı da akılda tutulmalıdır.

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı olan bireylerde sağlıklı popülasyona göre kanser 

riski daha yüksek olup, bu hastalarda kanser tanısı konulduğunda, inflamatuar 

bağırsak hastalığının yönetimi hem hasta hem de hekim açısından oldukça zorlaș-

maktadır. İBH tedavisini yöneten hekimler hastaların beklentisi, beklenen yașam 

süresi, İBH tedavisinde kullanılan ajanların kanser hastalığına etkisi, onkolojik 

tedavilerin İBH üzerindeki etkisi gibi birçok faktörü göz önünde bulundurmalıdır.

Onkolojik Tedavilerin İBH Üzerine Etkisi 
Onkolojik tedaviler oldukça güncel olup, sıklıkla yeni tedaviler kullanıma sunulmak-

tadır. Sİtotoksik kemoterapilerin yanında hormonoterapiler, immünoterapiler ve 

hedefli tedavi ajanları da kullanılmaktadır. 

Literatürde malignite tanısı olan İBH hastalarını inceleyen en kapsamlı çalıșmalar-

dan biri olan Axelrad ve ark.’nın araștırması, malignite tanılı İBH hastalarında 

onkolojik tedavilerin etkisini değerlendiren önemli bir veri kaynağıdır. Bu çalıșma, 

hem AGA5 hem de ECCO6 kılavuzları ile çeșitli meta-analizlerde(7) referans alınan, 

yol gösterici nitelikteki çalıșmalardan biri olarak kabul edilmektedir.(8) Axelrad ve 

ark. yaptıkları çalıșmada sadece sistemik kemoterapi alan aktif İBH hastalarının 

%30’unun kemoterapi sonrası remisyona girdiği ve inaktif İBH hastalarının %75’i-

nin kemoterapi sonrası remisyonda devam ettiğini göstermișlerdir.(9) Sadece 

hormonoterapi alan hastaların ise sadece %42’si remisyonda seyretmiștir.(9)

tipi, hastalığın evresi, beklenen yașam süresi ve İBH aktivitesi göz önünde bulundu-

rularak multidisipliner bir yaklașımla (gastroenteroloji-onkoloji iș birliği) alınmalı; 

standart algoritmalardan ziyade kișiselleștirilmiș tedavi planları tercih edilmelidir.

Kronik Böbrek Hastalarında İBH Yönetimi
İBH’nın ekstraintestinal bulguları arasında böbrek tutulumu da yer almaktadır. 

Böbrek ve idrar yolları tutulumu inflamatuar bağırsak hastalarının %4 ila 23’ü 

arasında görülmektedir.(18) Böbrek tașları, tübülointerstisyel nefrit, glomerülonefrit, 

sekonder amiloidoz ve ilaçlara bağlı komplikasyonlar İBH’nın böbrek tutulumuna 

ya da komplikasyonlarına bağlı olarak görülen tablolardır.(19) Bu renal bulguların 

varlığına ek olarak İBH hastalarının %5 ila 15’inde Kronik böbrek hastalığı (KBH) 

geliștiği bildirilmektedir.(19,20) İlginç bir șekilde İBH hastalarında KBH gelișme riskinin 

erken yașta daha yüksek olduğu ve yaș ilerledikçe bu riskin azaldığı gösterilmiș-

tir.(21) Kronik böbrek hastalığı (KBH) tanımı, Kidney Disease: Improving Global Outco-

mes (KDIGO) ve National Kidney Foundation’ın Kidney Disease Outcomes Quality 

Initiative (K/DOQI) tarafından; 3 aydan uzun süre devam eden böbrek hasarı veya 

glomerüler filtrasyon hızının (GFR) <60 mL/dk/1,73 m2 olması șeklinde tanımlan-

mıștır.(22,23)

Bu hasta grubunda böbrek fonksiyonlarının düzenli olarak izlenmelidir; ancak, 

izleme aralıkları net olmayıp klinisyene bağlıdır. Özellikle nefrotoksik etkileri olan 

herhangi bir İBH tedavisinin bașlanmasından önce, böbrek fonksiyonlarının bașlan-

gıç değerlendirmesi unutulmamalıdır. Sonraki izleme sıklığı, KBH evresiyle orantılı 

olup, daha ileri evre KBH hastalarında daha sık değerlendirme gereklidir.(22) Bu 

takipler serum kreatinin ölçümü, eGFR hesaplanması ve albüminüri tetkiklerini 

içerir; albüminüri, böbrek fonksiyonlarının bozulmasının erken bir göstergesi 

olabilir.

Kronik Böbrek Yetmezliği Hastalarında Medikal Tedavilerin Kullanımı
Kortikosteroidler
Kortikosteroidler karaciğerde metabolize edilip %1’in altında idrarla atılır.(24) Bu 

sebeple diyalize giren hastalarda dahi güvenle kullanılabilirler.(25) Ancak KBH 

hastalarında kortikosteroid ilișkili yan etkilerin görülme riskinin arttığı akılda 

tutulmalıdır.(26)

Hilley ve ark. HD’e girmeyen bir KBH hastası olan, daha önce biyolojik tedavi almıș 

akut șiddetli ülseratif kolit hastasında, standart doz upadacitinib’in kurtarma 
tedavisi olarak güvenli kullanımını bildirmișlerdir. Serum kreatinin ve GFR, 

indüksiyon ve idame dozları sırasında stabil kalmıștır; ancak, indüksiyon sırasında 

hızlı klinik iyileșme ve herpes zoster riskiyle ilgili endișeler nedeniyle, hızlı bir doz 

azaltımı (3 gün boyunca günde 45 mg, ardından 8 hafta boyunca günde 30 mg 

ve sonrasında günde 15 mg idame dozu) uygulanmıștır.(42)

Literatürde bildirilen tek HD’e girip upadasitinib alan vaka da Krose ve ark. tarafın-

dan bildirilmiștir. Hasta 19 yașında protein kaybettiren enteropati hastası olup 

tedavi sırasında hastada böbrek yetmezliği gelișmiș ve hemodiyaliz gereksinimi 

ortaya çıkmıștır. Terapötik ilaç düzeyi izleme sonuçlarına dayanarak, doz günde bir 

kez 30 mg’dan günde iki kez 45 mg’a kademeli olarak artırılmıștır. Yüksek dozda 

klinik iyileșme sağlanmıș, ayrıca ilaca bağlı belirgin bir toksisite belirtisi veya semp-

tomu gözlenmemiștir.

Uzun dönem güvenlik verilerinde böbrek üzerinde herhangi bir risk bildirmemekte-

dir 43. Herpes zoster (zona) enfeksiyonları, venöz tromboemboli, malignite ve 

kardiyovasküler komplikasyonlar dozla ilișkili olarak değerlendirilmesi sebebiyle en 

düșük etkin doz kullanılmaya çalıșılmalıdır.

Filgotinib
Filgotinib ve metabolitleri esas olarak böbrek yoluyla (%85) atılır; daha küçük bir 

kısmı ise dıșkı ile (%15) vücuttan uzaklaștırılır. Üretici firma bilgilerine göre, eGFR 

< 60 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda dozun %50 oranında azaltılması önerilmekte-

dir. Son dönem böbrek yetmezliği (SDBY) ve HD hastalarında kullanımı ile ilgili veri 

bulunmamaktadır.

Sifingozin-1 Fosfat (S1P) Reseptör Modülatörleri
Sphingosine-1 Fosfat (S1P) reseptör modülatörleri, ozanimod, etrasimod ve fingoli-

mod gibi ajanları içermektedir. S1P reseptör modülatörleri esas olarak karaciğerde, 

özellikle CYP3A4 ile metabolize edilir ve safra yoluyla atılır; yalnızca çok küçük bir 

kısmı değișmeden idrarla atılır. Bu sebeple böbrek fonksiyon bozuklukları ilacın 

farmakokinetiğini anlamlı düzeyde etkilemez.

Sitotoksik kemoterapi alan hastaların %90’ı, yalnızca hormon tedavisi veya sitotok-

sik kemoterapi ile adjuvan hormon tedavisi kombinasyonunu alan hastaların ise 

%64’üne remisyonda seyretmiș olup, bu sonuçlar hormonoterapinin İBH alevlenme 

riskini arttırdığını göstermiștir9. İmmünoterapi alan hastaların ise %40’ının alevlen-

me geçirdiği ve bunların neredeyse üçte birinin biyolojik tedaviye gerek duyduğu 

gösterilmiștir.(10)

Bu sonuçlar, onkolojik tedavilerin türüne göre İBH aktivitesi üzerindeki etkilerin 

farklılık gösterebildiğini ve özellikle hormonoterapi ile immünoterapi alan hastaların 

İBH alevlenmesi açısından daha dikkatli izlenmesi gerektirdiğini göstermektedir.

İBH Tedavilerinin Onkolojik Hastalarda Kullanımı
İBH’nin yönetimi gastroenterologlar tarafından yürütülürken, kanser tedavisi 

medikal onkologlar tarafından planlanmakta ve uygulanmaktadır. Bu hasta grubun-

da, kanser tedavisi süresince İBH aktivitesinin yakından izlenmesi ve olası alevlen-

melerin önlenmesi ve kanser tedavisinin en uygun șekilde gerçekleșebilmesi için 

sürecin gastroenterologlar ve onkologlar tarafından birlikte yönetilmesi gerekmek-

tedir.

İBH tedavisinde kullanılan immünsüpresif ajanların, bağıșıklık sistemini baskılayıcı 

etkileri nedeniyle enfeksiyon riskini artırabileceği ve kanser seyrini olumsuz 

etkileyebileceği ilk bakıșta düșünülebilir. Ancak bu hasta grubunun değerlendirildiği 

çalıșmalara bakıldığında, İBH aktivitesinin kontrol altına alınmasının klinik olarak 

gerekli olduğu durumlarda, çoğu biyolojik ajan dâhil olmak üzere İBH’ye yönelik 

tedavilerin kullanımının uygun kabul edildiği görülmektedir. Bu yaklașımı destekle-

yen veriler, immün aracılı hastalıkları olan ve kanser öyküsü bulunan hastaları da 

içeren geniș hasta serilerinde değerlendirilmiștir.

Bu konudaki en kapsamlı meta-analizlerden biri olan Shelton ve ark.’nın çalıșma-

sında, immün aracılı hastalıklar nedeniyle immünsupresif ilaç kullanan hastalar 

değerlendirilmiș; toplam 11.702 hastayı kapsayan ve 31.258 hasta-yıllık izlem 

süresini içeren veriler analiz edilmiștir. Bu meta-analizde anti-TNF tedavisi alan, 

immünmodülatör tedavi alan ve immunsupresif tedavi almayan hastalar arasında 

kanser rekürrensi açısından anlamlı bir fark bulunmamıștır. Aynı çalıșmada kombi-

ne immunsupresif alan hastaların verilerini içeren çalıșmalar değerlendirildiğinde 

tekli tedaviler ile kombine tedaviler arasında kanser rekürrensi açısından anlamlı 

bir fark görülmemiștir.(11-13) Hastalar, immünsupresif tedavisi, kanser tanısı sonrası 

6 yıl içinde bașlanan ve 6 yıldan sonra bașlanan hastalar olarak ayrıldıklarında da 

iki grup arasında kanser rekürrensi açısından anlamlı bir fark görülmemiștir. Bu 

meta-analize romatoid artrit, inflamatuar bağırsak hastalığı ve psöriasis hastaları 

dahil edilmiștir.(14)

Daha yakın zamanda yapılan bir retrospektif çalıșmada ise Holmer ve ark., hem 

kanser tanısı hem de İBH hastası olan bir popülasyonu değerlendirmișlerdir. Bu 

çalıșmada hastalar anti-TNF tedavisi alanlar, non-anti-TNF biyolojik tedavi alanlar 

ve immünmodülatör tedavi alan kișiler olarak üç grupta incelenmiș; ayrıca aktif 

kanser hastaları (son 5 yıl içinde kanser tanısı alan) ile geçirilmiș kanser hastaları 

(5 yıldan uzun süre önce kanser tanısı alan hastalar) șeklinde iki ayrı kohortta 

değerlendirmișlerdir. Aktif kanser hastalarında progresyonsuz sağ kalım, geçirilmiș 

kanser hastalarında ise rekürrenssiz sağkalım değerlendirilmiștir. Aktif kanser 

hastalarında anti-TNF alanlar ile non-anti-TNF biyolojik alanlar arasında progres-

yonsuz sağ kalım açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark görülmemiștir. 

Benzer șekilde geçirilmiș kanser hastalarında da anti-TNF tedavi alanlar ile non 

anti-TNF biyolojik ajan alanlar arasında rekürrenssiz sağ kalım açısından istatistik-

sel olarak anlamlı bir fark görülmemiștir. Bu çalıșmada immünmodülatör tedavi 

kapsamında tiyopürin ve metotreksat kullanımı değerlendirilmiștir. Tofasitinib gibi 

küçük molekül ajanlar non-anti-TNF biyolojik ajan grubuna dâhil edilmemiștir.(15)

Vedolizumab alan, anti-TNF alan ve immun supresif tedavi almayan İBH hastalarının 

değerlendirildiği bașka bir çalıșmada, bu üç grup arasında yeni veya rekürren 

kanser gelișimi açısından anlamlı bir fark bulunamamıștır.(16) Kanser öyküsü 

bulunan İBH hastalarının değerlendirildiği bașka bir çalıșmada ise, vedolizumab 

veya ustekinumab maruziyetinin; immünmodülatör alanlar, anti-TNF alanlar ya da 

immünsupresif tedavi almayanlar ile karșılaștırıldığında, yeni veya rekürren kanser 

gelișme riskini artırmadığı gösterilmiștir.(17) Bu bilgiler ıșığında kanser tanısı olan 

İBH hastalarında ilaç seçiminde önemli olanın kanserden ziyade hastalığın kontrol 

altında olması gerektiği vurgulanmıștır.
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Bununla birlikte, özellikle non-anti-TNF biyolojik ajanlar ile yapılan çalıșmaların 

küçük örneklem büyüklükleri ile gerçekleștirilmiș olduğu unutulmamalıdır. Yeni 

tedavi seçeneklerinin klinik kullanıma girmesiyle birlikte mevcut veriler artmakta 

ve kanıt düzeyi güçlenmektedir; ancak güncel çalıșmalar her ne kadar umut verici 

sonuçlar sunsa da, kesin klinik kararlar vermek için henüz yeterli örneklem büyük-

lüğüne sahip değildir. Bu nedenle klinisyenlerin mevcut verileri göz önünde bulun-

durarak dikkatli ve bireyselleștirilmiș bir yaklașım benimsemeleri gerekmektedir. 

Bununla birlikte, her ne kadar genel olarak biyolojik ve immünsupresif tedavilerin 

kanser rekürrensi açısından belirgin bir risk artıșı göstermediği bildirilmiș olsa da, 

bazı ilaç grupları için malignite tipine özgü istisnai durumlar mevcuttur ve bu 

durumlarda daha temkinli bir yaklașım gereklidir.

Tiyopürin kullanımı ile lenfoma ve non-melanom cilt kanseri (NMSC) riskinde artıș 

olması nedeniyle, tiyopürin tedavisi almakta olan hastalarda lenfoma gelișirse tedavi 

kesilmesi önerilmektedir. Birden fazla veya tekrarlayan non-melanom cilt kanseri 

gelișen hastalarda da tiyopürin tedavisinin sonlandırılması düșünülmelidir.(5)

Anti-TNF tedavisi sırasında melanom gelișmesi halinde tedavi kesilmelidir; lenfoma 

gelișmesi durumunda ise anti-TNF tedavisinin sonlandırılması değerlendirilmeli-

dir.(5)

Tüm bu veriler birlikte değerlendirildiğinde, kanser tanısı olan İBH hastalarının 

yönetiminde temel yaklașımın, onkolojik prognoz ile İBH hastalık kontrolü arasında 

dengeli ve bireyselleștirilmiș bir strateji olușturmak olduğu görülmektedir. Aktif ve 

kontrolsüz İBH’nin hem yașam kalitesini bozduğu hem de onkolojik tedavilerin 

etkinliğini ve sürekliliğini olumsuz etkileyebileceği dikkate alındığında, gerekli 

durumlarda İBH’nin etkin biçimde tedavi edilmesi klinik olarak meșru ve çoğu 

zaman zorunludur. Mevcut veriler, anti-TNF ajanlar, vedolizumab ve ustekinumab 

gibi biyolojik tedavilerin, uygun hasta seçimi yapıldığında, kanser rekürrensi açısın-

dan belirgin bir risk artıșı göstermediğini düșündürmektedir. Bununla birlikte tiyopü-

rinler ve bazı ajanlar için malignite tipine özgü risklerin bulunduğu unutulmamalı; 

özellikle lenfoma, melanom ve tekrarlayan non-melanom cilt kanserlerinde daha 

temkinli davranılmalıdır. Sonuç olarak, bu hasta grubunda tedavi kararları kanser 

Aminosalisilatlar
5-Aminosalisilikasit (ASA)’ya bağlı böbrek hastalığı öngörülemez olup, KBH’de 

değișmiș veya artmıș bir risk olduğunu gösteren net bir kanıt yoktur. Yine de KBH 

hastalarında dikkatli olmak gerekmektedir. Üreticiler GFR <20 mL/dk/1.73 m2 olan 

hastalarda mesalazin kullanımına karșı uyarıda bulunmakta ve eGFR <50 

mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda en düșük dozun kullanılmasını ve yakın izlem 

yapılmasını önermektedir.

Britanya Gastroenteroloji Derneği, 5-ASA ajanları kullanan tüm hastalarda böbrek 

fonksiyonlarının izlenmesini önermektedir; eGFR bașlangıçta, tedaviye bașladıktan 

2-3 ay sonra ve ardından yıllık olarak ölçülmelidir.(27)

GFR <10 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda sülfasalazin kullanılacaksa doz azaltılmalı 

ve dikkatli kullanılmalıdır. Sulfasalazin reçetelenirken, özellikle aktif inflamatuvar 

hastalıkta artmıș gastrointestinal kayıplar durumunda, dehidratasyondan kaçınmak 

için yeterli sıvı alımı önerilmektedir. Ancak sıvı kısıtlaması olan hastalarda, hastayı 

takip eden nefrologa danıșalarak tedavi düzenlemesi yapılması önerilir.(25)

Akut interstisyel nefrit mesalazinin iyi bilinen bir idiosenkritik yan etkisidir. Sülfasa-

lazin ise sülfapiridin gibi metabolitleri aracılığıyla kristalüriye sebep olabilmektedir. 

Böbrek disfonksiyonu ve dehidratasyon kristalürinin önemli risk faktörlerindendir.

Azatiopürin
GFR<50 mL/dk/1.73 m2 olmadıkça doz azaltımı gerekmemektedir. GFR 10-50 

mL/dk/1.73 m² olan hastalarda dozun %25 azaltılması, GFR <10 mL/dk/1.73 m2 

olan hastalarda ise dozun %50 azaltılması önerilmektedir.(25)

Azatiyoprin ve merkaptopurin, orta düzeyde (%30) protein bağlanma özelliğine 

sahiptir ve kısmen diyalizle uzaklaștırılabilir. Bu nedenle, gece yatmadan önce veya 

diyaliz sonrasında dozlama önerilir. Ayrıca, diyaliz tedavisinde önemli değișiklikler 

olduğunda, terapötik ilaç düzeyi izlemi (TDM) dikkatle yapılmalıdır.(28)

Azatiopürinin nefrotoksisitesi beklenen bir durum olmayıp, çok nadir görülmekte-

dir.

uygulanabilmesine olanak tanır.(25) Ustekinumab kullanımı, hemodiyalize (HD) giren 

İBH ve psöriyazis hastalarını içeren üç vaka sunumunda bildirilmiștir. Her ne kadar 

yalnızca üç vaka, genel bir çıkarım yapmak için yetersiz olsa da, bu vakalarda 

anti-İnterlökin tedavilerinin etkili ve güvenli olduğu görülmüștür.(32-34)

Anti-İnterlökin tedavilerin böbrek üzerine güvenli olduğu varsayılmaktadır. Literatür-

de akut interstisyel nefrit, fokal segmental glomerüloskleroz ve kresentik IgA 

glomerülonefrit vakaları bildirilmiștir. Her üç olguda da, IL-23 tedavisinin kesilmesi 

ve steroid tedavisi uygulanmasının ardından böbrek fonksiyonlarının normale 

dönmüștür.(35-37)

Vedolizumab
Böbrek fonksiyon bozukluğu, vedolizumab’ın farmakokinetiğini anlamlı düzeyde 

etkilemez; bu nedenle, standart dozlama rejimleriyle kullanılabilir25. Farmakokinetiği 

nedeniyle HD’e giren hastalarda da güvenli olduğu düșünülmektedir. Vedolizumabın 

da HD’de güvenli bir șekilde kullanıldığını gösteren bir vaka bildirimi mevcuttur.(38)

Faz 3 çalıșmasından elde edilen 8 yıllık güvenlilik verilerinde(39) ve bir sistematik 

derlemede(40), böbrek komplikasyonlarından bahsetmemektedir.

Janus Kinaz (JAK) İnhibitörleri
JAK inhibitörleri, tofasitinib, upadasitinib ve filgotinib gibi ajanları içermektedir. 

Tofasitinib
Tofasitinib’in yaklașık %30’u, metabolize olmadan idrarda atılmaktadır. Üretici firma 

bilgilerine göre, eGFR < 50 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda dozun %50 oranında 

azaltılması önerilmektedir. İlacın diyaliz ile eliminasyonunun da minimal olması 

sebebiyle HD hastalarında da %50 doz azaltımı ile verilebileceği belirtilmektedir.(28)

Upadasitinib
İlacın %24’ü idrarla, %38’i ise dıșkı ile değișmeden atılır.(41) Üretici ürün bilgilerine 

göre, böbrek yetmezliği durumunda upadacitinib için doz ayarlaması gerekli 

değildir;(25) ancak, ilacın doza bağlı yan etki profili ve bu konuda mevcut veri yetersiz-

liği göz önüne alındığında, dikkatli bir dozlama ile verilmesi gerektiği söylenebilir. 

Biyolojik Ajanlar
Biyolojik ajanlar, yüksek moleküler ağırlığa sahiptir ve böbrek yoluyla atılım bașlıca 

eliminasyon yolları değildir. Bu nedenle, biyolojik ilaçların eliminasyonu genellikle 

böbrek fonksiyonundan etkilenmez ve KBH’sı olan İBH hastalarında rutin doz ayarla-

ması gerektirmez.

Anti- TNF (Tümör Nekroz Faktörü Alfa İnhibitörleri) Alfa
İnfliksimab, adalimumab, etanersept, sertolizumab ve golimumab, anti-TNF-alfa 

grubuna ait biyolojik ajanlardır. Farmakokinetikleri değișmediği için KBH ve hemodi-

yaliz (HD) hastalarında doz ayarlaması gerekmeden kullanılabilirler. İntravenöz 

olarak verilen tedavileri verirken HD hastalarında așırı sıvı yüklemekten kaçınmaya 

dikkat edilmelidir.

Anti-TNF tedavileri KBH hastalarında güvenli olmalarına karșın, yeni anti-TNF alfa 

tedavisi bașlanan İBH hastalarında yapılan retrospektif bir çalıșmada, anti-TNF 

kullanımının GFR’de %30’luk bir düșüșle ilișkili olduğu gösterilmiștir Bu düșüș ilk 

bakıșta ilaçların güvenilirliğini sorgulatır gibi görünse de, aslında bunun kas 

kütlesindeki değișikliklerin kreatinin düzeylerini etkilemesinden mi, yoksa çalıșma 

popülasyonunun (ortalama yaș 67,4; %93,5 erkek) anti-TNF’ye bağlı geliștiği öne 

sürülen lupus benzeri etkilere daha yatkın olmasından mı kaynaklandığı net 

değildir.(29) Yine bașka bir inflamatuar hastalık olan Romatoid Artrit (RA) hastalarında 

yapılan çalıșmalarda ise böbrek fonksiyonlarının anti-TNF ilaçlarla düzeldiği gösteri-

lesi(30) de Sumida ve ark.’larının yaptığı çalıșmada GFR düșüșünün anti-TNF ilaçların 

etkisinden ziyade yukarıda öne sürülen sebepelrden olabileceğini düșündürmekte-

dir.

Anti-TNF alfa’nın böbrek yan etkisi olan Anti-TNF alfa ilișkili renal hastalık ise 

1000’de 0.9 gibi nadir bir durum olup, bu yan etki geliștiğinde ilaç kesilmesi gerek-

mektedir.(31)

Anti-İnterlökinler
Anti-İnterlökin tedaviler, guselkumab, risankizumab ve mirikizumab gibi ajanları 

içermektedir. GFR düșüklüğü, ilacın farmakokinetiğini anlamlı düzeyde etkilemez; 

bu da kronik böbrek hastalığı (KBH) olan hastalarda standart dozlama rejimlerinin 

S1P reseptör modülatörleri, böbrek fonksiyon bozukluğu olan hastalarda, hatta 

son dönem böbrek hastalığı (ESKD) durumunda bile, doz ayarlaması gerektirmeyen 

ilçalardır.(44) Ancak yeni ilaçlarda, gerçek yașam verilerinin ve pazarlama sonrası 

güvenlilik çalıșmalarının yetersizliği sebebiyle, bu ilaçların böbrek hastalığı olan 

hastalarda dikkatli kullanılması önerilmektedir.

Hemodiyaliz hastalarında S1P reseptör modülatörlerinin kullanımı ile ilgili literatür-

de veri bulunmamaktadır.

Kalp Yetmezliği ve Koroner Arter Hastalığı Olan Hastalarda
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı Yönetimi
Koroner Arter Hastalığı ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
Akut koroner sendrom (AKS) riskinin inflamatuar durumlarda arttığı hem hayvan 

hem de insan modellerinde iyi bir șekilde ortaya konmuștur. Sistemik inflamasyon 

belirteçleri olan homosistein, C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon 

hızı (ESH) düzeylerinin yüksekliği de AKS ve kalp yetmezliği (KY) riskini arttırmakta-

dır45. İnflamatuvar bağırsak hastalığında (İBH) da sistemik enflamasyona sekonder 

homosistein, C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon hızı (ESH) düzeyleri 

yüksektir.(46-49)

Özellikle Romatoid artrit (RA) ve sistemik lupus eritematozus (SLE) hastalarında 

yapılan çalıșmalarda inflamasyon ile kardiyovasküler hastalık (KVH) ilișkisi güçlü 

bir șekilde ortaya konmuștur. Bununla birlikte, İBH ile KVH arasındaki ilișki bu kadar 

net değildir. İBH hastalık aktivitesi ile tromboembolik hastalık insidansı arasındaki 

ilișki bilinmesine rağmen,(50,51) İBH ile kardiyovasküler hastalıklar konusundaki 

güncel veriler çelișkilidir.

Yaklașık 20.000 hastayı içeren bir retrospektif çalıșmada, ilaç reçetelenmesiyle 

tanımlanan aktif İBH alevlenmeleri sırasında KVH olayları istatistiksel olarak anlamlı 

derecede artmıș bulunmuștur. Yine, aktif alevlenmesi olan hastalarda miyokard 

enfarktüsü (MI) için göreceli risk 1,49 (GA: 1,16-1,93), persistan İBH aktivitesi 

olanlarda ise 2,05 (GA: 1,58-2,65) olarak saptanmıștır. İnme ve kardiyovasküler 

ölüme ilișkin göreceli riskler de benzer șekilde artmıș olup, remisyon dönemlerinde 

risk oranı kontrol grubuyla benzer bildirilmiștir.(52) Ancak, bu retrospektif analizde 

kardiyovasküler hastalık için risk faktörleri olan sigara kullanımı ve obezite dikkate 

alınmamıștır. Tayvan’da yapılan ortalama 13 yıllık verilerin tarandığı bașka bir 

retrospektif çalıșmada ise, geleneksel kardiyovasküler hastalık risk faktörleri için 

düzeltme yapıldıktan sonra, İBH hastalarında AKS gelișimi için risk oranını 1,72 

olarak saptanmıștır. Bu çalıșmanın iki alameti farikası bulunmaktadır. İlki AKS risk 

oranının yılda bir kez yatıșı olan İBH hastalarında 1.26 iken, yılda iki veya daha 

fazla yatıșı olan hastalarda 19.8’e çıkmasıdır. İkincisi ise AKS insidansı her iki 

kohortta (İBH olan ve olmayan) yașla birlikte artmıștır; ancak yașa özgü İBH olanlar 

ile olmayanlar arasındaki göreceli risk genç yaș grubunda en yüksek saptanmıștır 

(insidans hız oranı 3,80; %95 GA, 3,42-4,23). Buna karșılık, en ileri yaș grubunda 

insidans en yüksek olmasına rağmen düzeltilmiș risk oranı 1,70’e (%95 GA, 

1,46-2,00) düșmüștür.(53) Bu bulgular, Amerika Birleșik Devletleri’nde gerçekleștiri-

len bir meta-analizde de doğrulanmıștır.(54) Yine bașka bir meta-analizde genç 

hastalarda (<50 yaș) iskemik kalp hastalığı riskinin ileri yaș grubuna kıyasla (>50 

yaș) daha yüksek olduğunu gösterilmiștir.(55)

200000 civarı İBH hastası ve 5750000 civarı kontrol grubunun değerlendirildiği 

bir meta-analizde ise venöz tromboemboli ve iskemik kalp hastalığı riski İBH 

hastalarında daha yüksek bulunmasına karșın kardiyovasküler hastalıklara mortali-

teye bakıldığında her iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunama-

mıștır.(56) Bu bulguları destekleyen bașka bir çalıșmada Amerika’da yapılmıș olup 

yaș, akut böbrek hasarı, gastrointestinal kanama, sepsis, dislipidemi, koroner 

revaskülarizasyon, kardiyojenik șok, akut koroner sendrom tipi, kilo kaybı, sıvı ve 

elektrolit bozuklukları, hipotiroidi ve koagülopati için düzeltme yapıldıktan sonra, 

hastane içi mortalitenin inflamatuvar bağırsak hastalığı-akut koroner sendrom 

kohortunda (%3,9), inflamatuvar bağırsak hastalığı olmayan kohorta (%5,3) kıyasla 

daha düșük olduğu saptanmıștır.(57)

Bu veriler ıșığında, KAH riskinin, özellikle İBH’li genç popülasyonda, İBH’si olmayan 

yașıtlarına kıyasla belirgin ölçüde arttığı görülmektedir. Bu nedenle, bu hastaların klinik 

yakınmaları değerlendirilirken KAH riski mutlaka göz önünde bulundurulmalıdır.

Öte yandan, İBH hastalarında KAH riskinde artıș saptanmasına rağmen kardiyovas-

küler mortalitenin arttığı gösterilmemiștir. KAH riskindeki bu artıșın aktif hastalığı 

ilaç kullanımına kıyasla kardiyak olaylar ve majör advers kardiyovasküler olaylar 

açısından artmıș riskle ilișkili olduğu gösterilmiștir.(64)

Her ne kadar steroid kullanımı daha riskli olsa da anti-TNF ajanlar da kalp yetmezli-

ğinde kontrendike olup, NYHA sınıf III-IV kalp yetmezliği olan hastalarda kullanılma-

malıdır.(65) FDA infliksimab’ın, özellikle >5 mg/kg dozlarda, orta-ağır kalp yetmezliği 

olan hastalarda kontrendike olduğunu ve yeni gelișen veya kötüleșen kalp yetmezli-

ği riski ile ilișkili olduğunu belirtir.

Oral JAK-1 inhibitörü olan tofasitinib de, ≥50 yaș ve en az bir kardiyovasküler risk 

faktörü bulunan hastalarda majör advers kardiyak olay (MACE) riskini arttığını 

göstermiștir.(66) Buna karșılık, tofasitinib alan ÜK hastalarında tedavisi sonrası lipid 

düzeylerinin bașlangıca kıyasla değișmediği(67) ve majör advers kardiyovasküler 

olayların nadir olduğunu bildiren çalıșmalar da vardır.(67,68) Ancak yine de Britanya 

Gastroenteroloji Cemiyeti (BSG) İBH hastalarında JAK inhibitörlerinden mümkünse 

kaçınılmak gerektiğinin altını çizmektedir. Ancak verilmesi gereken durumlarda 

düșük doz vererek ve yakın kardiyovasküler takip ile verilmesi gerektiğini belirtir.(69)

Yeni bir aile olan Sfingozin-1-Fosfat (S1P) reseptör modülatörleri kardiyak aritmiler, 

kronik kalp yetmezliği, koroner arter hastalığı, perikardit ve kan basıncı artıșı ile 

ilișkilendirilmiștir.(69) Son 6 ay içinde miyokard enfarktüsü, inme veya geçici iskemik 

atak (TİA) öyküsü olan, dekompanse kalp yetmezliği nedeniyle hastaneye yatıș 

gerektirmiș olan ya da NYHA sınıf III-IV kalp yetmezliği olan, pacemaker bulunma-

yan 2. veya 3. derece atriyoventriküler blok, pacemaker olmaksızın hasta sinüs 

sendromu, tedavi edilmemiș ciddi bradikardi, QTc uzaması (>500 ms) veya QT 

uzatıcı ilaçlarla eșzamanlı kullanımı olan hastalarda S1P reseptör modülatörleri 

kontrendikedir.

Sonuç olarak kalp yetmezliği ve/veya koroner arter hastalığı bulunan İBH hastaları-

nın yönetiminde temel hedefin hastalık aktivitesinin etkin ve sürdürülebilir biçimde 

kontrol altına alınması olduğu görülmektedir. Aktif ve persistan inflamasyonun 

kardiyovasküler olay riskini belirgin biçimde artırdığı dikkate alındığında, remisyo-

nun sağlanması yalnızca gastrointestinal sonuçlar açısından değil, kardiyovasküler 

prognoz açısından da kritik öneme sahiptir. Tedavi seçiminde kortikosteroidlerin 

mümkün olan en kısa süre ve en düșük dozda kullanılması, NYHA sınıf III-IV kalp 

yetmezliği olan hastalarda anti-TNF ajanlardan kaçınılması, kardiyovasküler risk 

profili yüksek hastalarda JAK inhibitörlerinin dikkatle değerlendirilmesi ve mümkün-

se alternatif ajanların tercih edilmesi önerilmelidir. S1P reseptör modülatörleri ise 

belirgin kardiyak kontrendikasyonlar nedeniyle bu hasta grubunda ancak çok 

seçilmiș olgularda ve kapsamlı kardiyolojik değerlendirme sonrası gündeme gelme-

lidir. Sonuç olarak, bu karmașık hasta grubunda tedavi kararları bireyselleștirilmeli, 

gastroenterolog ve kardiyolog iș birliği içinde alınmalı ve kardiyovasküler komorbidi-

teler tedavi algoritmasının ayrılmaz bir parçası olarak ele alınmalıdır.

olan bireylerde daha belirgin olduğu dikkat çekmektedir. Bu durum, uygun ve etkin 

tedavi ile hastalığın remisyona sokulmasının önemini ortaya koymakta; özellikle 

eșlik eden veya potansiyel koroner arter hastalığı bulunan İBH hastalarında optimal 

hastalık kontrolünün kritik rolünü vurgulamaktadır.

Aritmiler ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığının uzamıș atriyal ileti süreleri ile ilișkili olduğu ve 

bunun ciddi atriyal aritmiler açısından potansiyel bir risk olușturduğu gösterilmiștir; 

ancak altta yatan mekanizması halen bilinmemektedir.(58)

İnflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH), atriyal fibrilasyon gelișme riskinde de artıș 

ile ilișkilidir. Toplam 62.287 İBH hastası ve 367.337 kontrolun değerlendirildiği bir 

meta-analizde İBH hastalarında atriyal fibrilasyon riski anlamlı derecede daha 

yüksek bulunmuștur.(59) Bașka bir çalıșmada ise atriyal fibrilasyon insidansındaki 

artıșı KAH riskindeyi artıș gibi, inflamatuvar bağırsak hastalığı alevlenmeleri sırasın-

da ve persistan hastalık aktivitesi dönemlerinde ortaya çıktığını; buna karșın remis-

yon dönemlerinde böyle bir artıș izlenmediğini gösterilmiștir.(60)

İBH hastalarında aritmi gelișiminin önlenmesi ve aritmi gelișmiș hastalarda hastalı-

ğın etkin biçimde kontrol altına alınması büyük önem tașımaktadır.

Kalp Yetmezliği ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
Eșzamanlı İBH ve KY bulunan hastalarda, yalnızca İBH’si olan hastalara kıyasla İBH 

ile ilișkili hastaneye yatıș, alevlenme, komplikasyon gelișimi, pankolit risklerinin 

daha yüksek olduğunu saptamıștır.(61) Aynı zamanda, İBH’nin kalp yetmezliği 

nedeniyle hastaneye yatıș riskinde artıș ile de ilișkili olduğu gösterilmiștir. Kah ve 

aritmide olduğu gibi kalp yetmezliğinde de hastaneye yatıștaki bu risk artıșının İBH 

alevlenmeleri ve persistan hastalık aktivitesi dönemlerinde anlamlı, ancak remisyon 

dönemlerinde anlamlı olmadığını ortaya koymuștur.(62)

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı Tedavisinin Etkileri
Remisyon indüksiyonunda kullanılan kortikosteroidler, kalp yetmezliği ve ateroskle-

rotik kardiyovasküler hastalık riskinde artıș ile ilișkilidir.(63) On iki aylık bir dönem 

içinde >3000 mg prednizon veya eșdeğeri kortikosteroid maruziyetinin, anti-TNF 
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Kanser Tanısı Olan İnflamatuvar Bağırsak Hastalarında Yönetim
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığında (İBH) kolorektal kanser riskinin sağlık popülas-

yona göre daha yüksek olduğu bilinmektedir. Özellikle uzun süreli hastalıkta 

kolorektal riski 2-3 kat yüksek olup bu durum Ülseratif Kolit (ÜK) ve kolonik tutulum-

lu Crohn Hastalığı’nda (CH) daha belirgindir.(1,2) Genel kanser insidansına bakıldığın-

da ise İBH hastalarında kanser prevalansı sağlıklı popülasyona göre 1.1 ile 1.58 

kat daha fazladır.(3,4) Çalıșmalarda takip süresi sınırı olduğu ve hastalık süresi 

arttıkça bu oranın artacağı da akılda tutulmalıdır.

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı olan bireylerde sağlıklı popülasyona göre kanser 

riski daha yüksek olup, bu hastalarda kanser tanısı konulduğunda, inflamatuar 

bağırsak hastalığının yönetimi hem hasta hem de hekim açısından oldukça zorlaș-

maktadır. İBH tedavisini yöneten hekimler hastaların beklentisi, beklenen yașam 

süresi, İBH tedavisinde kullanılan ajanların kanser hastalığına etkisi, onkolojik 

tedavilerin İBH üzerindeki etkisi gibi birçok faktörü göz önünde bulundurmalıdır.

Onkolojik Tedavilerin İBH Üzerine Etkisi 
Onkolojik tedaviler oldukça güncel olup, sıklıkla yeni tedaviler kullanıma sunulmak-

tadır. Sİtotoksik kemoterapilerin yanında hormonoterapiler, immünoterapiler ve 

hedefli tedavi ajanları da kullanılmaktadır. 

Literatürde malignite tanısı olan İBH hastalarını inceleyen en kapsamlı çalıșmalar-

dan biri olan Axelrad ve ark.’nın araștırması, malignite tanılı İBH hastalarında 

onkolojik tedavilerin etkisini değerlendiren önemli bir veri kaynağıdır. Bu çalıșma, 

hem AGA5 hem de ECCO6 kılavuzları ile çeșitli meta-analizlerde(7) referans alınan, 

yol gösterici nitelikteki çalıșmalardan biri olarak kabul edilmektedir.(8) Axelrad ve 

ark. yaptıkları çalıșmada sadece sistemik kemoterapi alan aktif İBH hastalarının 

%30’unun kemoterapi sonrası remisyona girdiği ve inaktif İBH hastalarının %75’i-

nin kemoterapi sonrası remisyonda devam ettiğini göstermișlerdir.(9) Sadece 

hormonoterapi alan hastaların ise sadece %42’si remisyonda seyretmiștir.(9)
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tipi, hastalığın evresi, beklenen yașam süresi ve İBH aktivitesi göz önünde bulundu-

rularak multidisipliner bir yaklașımla (gastroenteroloji-onkoloji iș birliği) alınmalı; 

standart algoritmalardan ziyade kișiselleștirilmiș tedavi planları tercih edilmelidir.

Kronik Böbrek Hastalarında İBH Yönetimi
İBH’nın ekstraintestinal bulguları arasında böbrek tutulumu da yer almaktadır. 

Böbrek ve idrar yolları tutulumu inflamatuar bağırsak hastalarının %4 ila 23’ü 

arasında görülmektedir.(18) Böbrek tașları, tübülointerstisyel nefrit, glomerülonefrit, 

sekonder amiloidoz ve ilaçlara bağlı komplikasyonlar İBH’nın böbrek tutulumuna 

ya da komplikasyonlarına bağlı olarak görülen tablolardır.(19) Bu renal bulguların 

varlığına ek olarak İBH hastalarının %5 ila 15’inde Kronik böbrek hastalığı (KBH) 

geliștiği bildirilmektedir.(19,20) İlginç bir șekilde İBH hastalarında KBH gelișme riskinin 

erken yașta daha yüksek olduğu ve yaș ilerledikçe bu riskin azaldığı gösterilmiș-

tir.(21) Kronik böbrek hastalığı (KBH) tanımı, Kidney Disease: Improving Global Outco-

mes (KDIGO) ve National Kidney Foundation’ın Kidney Disease Outcomes Quality 

Initiative (K/DOQI) tarafından; 3 aydan uzun süre devam eden böbrek hasarı veya 

glomerüler filtrasyon hızının (GFR) <60 mL/dk/1,73 m2 olması șeklinde tanımlan-

mıștır.(22,23)

Bu hasta grubunda böbrek fonksiyonlarının düzenli olarak izlenmelidir; ancak, 

izleme aralıkları net olmayıp klinisyene bağlıdır. Özellikle nefrotoksik etkileri olan 

herhangi bir İBH tedavisinin bașlanmasından önce, böbrek fonksiyonlarının bașlan-

gıç değerlendirmesi unutulmamalıdır. Sonraki izleme sıklığı, KBH evresiyle orantılı 

olup, daha ileri evre KBH hastalarında daha sık değerlendirme gereklidir.(22) Bu 

takipler serum kreatinin ölçümü, eGFR hesaplanması ve albüminüri tetkiklerini 

içerir; albüminüri, böbrek fonksiyonlarının bozulmasının erken bir göstergesi 

olabilir.

Kronik Böbrek Yetmezliği Hastalarında Medikal Tedavilerin Kullanımı
Kortikosteroidler
Kortikosteroidler karaciğerde metabolize edilip %1’in altında idrarla atılır.(24) Bu 

sebeple diyalize giren hastalarda dahi güvenle kullanılabilirler.(25) Ancak KBH 

hastalarında kortikosteroid ilișkili yan etkilerin görülme riskinin arttığı akılda 

tutulmalıdır.(26)

Hilley ve ark. HD’e girmeyen bir KBH hastası olan, daha önce biyolojik tedavi almıș 

akut șiddetli ülseratif kolit hastasında, standart doz upadacitinib’in kurtarma 
tedavisi olarak güvenli kullanımını bildirmișlerdir. Serum kreatinin ve GFR, 

indüksiyon ve idame dozları sırasında stabil kalmıștır; ancak, indüksiyon sırasında 

hızlı klinik iyileșme ve herpes zoster riskiyle ilgili endișeler nedeniyle, hızlı bir doz 

azaltımı (3 gün boyunca günde 45 mg, ardından 8 hafta boyunca günde 30 mg 

ve sonrasında günde 15 mg idame dozu) uygulanmıștır.(42)

Literatürde bildirilen tek HD’e girip upadasitinib alan vaka da Krose ve ark. tarafın-

dan bildirilmiștir. Hasta 19 yașında protein kaybettiren enteropati hastası olup 

tedavi sırasında hastada böbrek yetmezliği gelișmiș ve hemodiyaliz gereksinimi 

ortaya çıkmıștır. Terapötik ilaç düzeyi izleme sonuçlarına dayanarak, doz günde bir 

kez 30 mg’dan günde iki kez 45 mg’a kademeli olarak artırılmıștır. Yüksek dozda 

klinik iyileșme sağlanmıș, ayrıca ilaca bağlı belirgin bir toksisite belirtisi veya semp-

tomu gözlenmemiștir.

Uzun dönem güvenlik verilerinde böbrek üzerinde herhangi bir risk bildirmemekte-

dir 43. Herpes zoster (zona) enfeksiyonları, venöz tromboemboli, malignite ve 

kardiyovasküler komplikasyonlar dozla ilișkili olarak değerlendirilmesi sebebiyle en 

düșük etkin doz kullanılmaya çalıșılmalıdır.

Filgotinib
Filgotinib ve metabolitleri esas olarak böbrek yoluyla (%85) atılır; daha küçük bir 

kısmı ise dıșkı ile (%15) vücuttan uzaklaștırılır. Üretici firma bilgilerine göre, eGFR 

< 60 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda dozun %50 oranında azaltılması önerilmekte-

dir. Son dönem böbrek yetmezliği (SDBY) ve HD hastalarında kullanımı ile ilgili veri 

bulunmamaktadır.

Sifingozin-1 Fosfat (S1P) Reseptör Modülatörleri
Sphingosine-1 Fosfat (S1P) reseptör modülatörleri, ozanimod, etrasimod ve fingoli-

mod gibi ajanları içermektedir. S1P reseptör modülatörleri esas olarak karaciğerde, 

özellikle CYP3A4 ile metabolize edilir ve safra yoluyla atılır; yalnızca çok küçük bir 

kısmı değișmeden idrarla atılır. Bu sebeple böbrek fonksiyon bozuklukları ilacın 

farmakokinetiğini anlamlı düzeyde etkilemez.

Sitotoksik kemoterapi alan hastaların %90’ı, yalnızca hormon tedavisi veya sitotok-

sik kemoterapi ile adjuvan hormon tedavisi kombinasyonunu alan hastaların ise 

%64’üne remisyonda seyretmiș olup, bu sonuçlar hormonoterapinin İBH alevlenme 

riskini arttırdığını göstermiștir9. İmmünoterapi alan hastaların ise %40’ının alevlen-

me geçirdiği ve bunların neredeyse üçte birinin biyolojik tedaviye gerek duyduğu 

gösterilmiștir.(10)

Bu sonuçlar, onkolojik tedavilerin türüne göre İBH aktivitesi üzerindeki etkilerin 

farklılık gösterebildiğini ve özellikle hormonoterapi ile immünoterapi alan hastaların 

İBH alevlenmesi açısından daha dikkatli izlenmesi gerektirdiğini göstermektedir.

İBH Tedavilerinin Onkolojik Hastalarda Kullanımı
İBH’nin yönetimi gastroenterologlar tarafından yürütülürken, kanser tedavisi 

medikal onkologlar tarafından planlanmakta ve uygulanmaktadır. Bu hasta grubun-

da, kanser tedavisi süresince İBH aktivitesinin yakından izlenmesi ve olası alevlen-

melerin önlenmesi ve kanser tedavisinin en uygun șekilde gerçekleșebilmesi için 

sürecin gastroenterologlar ve onkologlar tarafından birlikte yönetilmesi gerekmek-

tedir.

İBH tedavisinde kullanılan immünsüpresif ajanların, bağıșıklık sistemini baskılayıcı 

etkileri nedeniyle enfeksiyon riskini artırabileceği ve kanser seyrini olumsuz 

etkileyebileceği ilk bakıșta düșünülebilir. Ancak bu hasta grubunun değerlendirildiği 

çalıșmalara bakıldığında, İBH aktivitesinin kontrol altına alınmasının klinik olarak 

gerekli olduğu durumlarda, çoğu biyolojik ajan dâhil olmak üzere İBH’ye yönelik 

tedavilerin kullanımının uygun kabul edildiği görülmektedir. Bu yaklașımı destekle-

yen veriler, immün aracılı hastalıkları olan ve kanser öyküsü bulunan hastaları da 

içeren geniș hasta serilerinde değerlendirilmiștir.

Bu konudaki en kapsamlı meta-analizlerden biri olan Shelton ve ark.’nın çalıșma-

sında, immün aracılı hastalıklar nedeniyle immünsupresif ilaç kullanan hastalar 

değerlendirilmiș; toplam 11.702 hastayı kapsayan ve 31.258 hasta-yıllık izlem 

süresini içeren veriler analiz edilmiștir. Bu meta-analizde anti-TNF tedavisi alan, 

immünmodülatör tedavi alan ve immunsupresif tedavi almayan hastalar arasında 

kanser rekürrensi açısından anlamlı bir fark bulunmamıștır. Aynı çalıșmada kombi-

ne immunsupresif alan hastaların verilerini içeren çalıșmalar değerlendirildiğinde 

tekli tedaviler ile kombine tedaviler arasında kanser rekürrensi açısından anlamlı 

bir fark görülmemiștir.(11-13) Hastalar, immünsupresif tedavisi, kanser tanısı sonrası 

6 yıl içinde bașlanan ve 6 yıldan sonra bașlanan hastalar olarak ayrıldıklarında da 

iki grup arasında kanser rekürrensi açısından anlamlı bir fark görülmemiștir. Bu 

meta-analize romatoid artrit, inflamatuar bağırsak hastalığı ve psöriasis hastaları 

dahil edilmiștir.(14)

Daha yakın zamanda yapılan bir retrospektif çalıșmada ise Holmer ve ark., hem 

kanser tanısı hem de İBH hastası olan bir popülasyonu değerlendirmișlerdir. Bu 

çalıșmada hastalar anti-TNF tedavisi alanlar, non-anti-TNF biyolojik tedavi alanlar 

ve immünmodülatör tedavi alan kișiler olarak üç grupta incelenmiș; ayrıca aktif 

kanser hastaları (son 5 yıl içinde kanser tanısı alan) ile geçirilmiș kanser hastaları 

(5 yıldan uzun süre önce kanser tanısı alan hastalar) șeklinde iki ayrı kohortta 

değerlendirmișlerdir. Aktif kanser hastalarında progresyonsuz sağ kalım, geçirilmiș 

kanser hastalarında ise rekürrenssiz sağkalım değerlendirilmiștir. Aktif kanser 

hastalarında anti-TNF alanlar ile non-anti-TNF biyolojik alanlar arasında progres-

yonsuz sağ kalım açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark görülmemiștir. 

Benzer șekilde geçirilmiș kanser hastalarında da anti-TNF tedavi alanlar ile non 

anti-TNF biyolojik ajan alanlar arasında rekürrenssiz sağ kalım açısından istatistik-

sel olarak anlamlı bir fark görülmemiștir. Bu çalıșmada immünmodülatör tedavi 

kapsamında tiyopürin ve metotreksat kullanımı değerlendirilmiștir. Tofasitinib gibi 

küçük molekül ajanlar non-anti-TNF biyolojik ajan grubuna dâhil edilmemiștir.(15)

Vedolizumab alan, anti-TNF alan ve immun supresif tedavi almayan İBH hastalarının 

değerlendirildiği bașka bir çalıșmada, bu üç grup arasında yeni veya rekürren 

kanser gelișimi açısından anlamlı bir fark bulunamamıștır.(16) Kanser öyküsü 

bulunan İBH hastalarının değerlendirildiği bașka bir çalıșmada ise, vedolizumab 

veya ustekinumab maruziyetinin; immünmodülatör alanlar, anti-TNF alanlar ya da 

immünsupresif tedavi almayanlar ile karșılaștırıldığında, yeni veya rekürren kanser 

gelișme riskini artırmadığı gösterilmiștir.(17) Bu bilgiler ıșığında kanser tanısı olan 

İBH hastalarında ilaç seçiminde önemli olanın kanserden ziyade hastalığın kontrol 

altında olması gerektiği vurgulanmıștır.

Bununla birlikte, özellikle non-anti-TNF biyolojik ajanlar ile yapılan çalıșmaların 

küçük örneklem büyüklükleri ile gerçekleștirilmiș olduğu unutulmamalıdır. Yeni 

tedavi seçeneklerinin klinik kullanıma girmesiyle birlikte mevcut veriler artmakta 

ve kanıt düzeyi güçlenmektedir; ancak güncel çalıșmalar her ne kadar umut verici 

sonuçlar sunsa da, kesin klinik kararlar vermek için henüz yeterli örneklem büyük-

lüğüne sahip değildir. Bu nedenle klinisyenlerin mevcut verileri göz önünde bulun-

durarak dikkatli ve bireyselleștirilmiș bir yaklașım benimsemeleri gerekmektedir. 

Bununla birlikte, her ne kadar genel olarak biyolojik ve immünsupresif tedavilerin 

kanser rekürrensi açısından belirgin bir risk artıșı göstermediği bildirilmiș olsa da, 

bazı ilaç grupları için malignite tipine özgü istisnai durumlar mevcuttur ve bu 

durumlarda daha temkinli bir yaklașım gereklidir.

Tiyopürin kullanımı ile lenfoma ve non-melanom cilt kanseri (NMSC) riskinde artıș 

olması nedeniyle, tiyopürin tedavisi almakta olan hastalarda lenfoma gelișirse tedavi 

kesilmesi önerilmektedir. Birden fazla veya tekrarlayan non-melanom cilt kanseri 

gelișen hastalarda da tiyopürin tedavisinin sonlandırılması düșünülmelidir.(5)

Anti-TNF tedavisi sırasında melanom gelișmesi halinde tedavi kesilmelidir; lenfoma 

gelișmesi durumunda ise anti-TNF tedavisinin sonlandırılması değerlendirilmeli-

dir.(5)

Tüm bu veriler birlikte değerlendirildiğinde, kanser tanısı olan İBH hastalarının 

yönetiminde temel yaklașımın, onkolojik prognoz ile İBH hastalık kontrolü arasında 

dengeli ve bireyselleștirilmiș bir strateji olușturmak olduğu görülmektedir. Aktif ve 

kontrolsüz İBH’nin hem yașam kalitesini bozduğu hem de onkolojik tedavilerin 

etkinliğini ve sürekliliğini olumsuz etkileyebileceği dikkate alındığında, gerekli 

durumlarda İBH’nin etkin biçimde tedavi edilmesi klinik olarak meșru ve çoğu 

zaman zorunludur. Mevcut veriler, anti-TNF ajanlar, vedolizumab ve ustekinumab 

gibi biyolojik tedavilerin, uygun hasta seçimi yapıldığında, kanser rekürrensi açısın-

dan belirgin bir risk artıșı göstermediğini düșündürmektedir. Bununla birlikte tiyopü-

rinler ve bazı ajanlar için malignite tipine özgü risklerin bulunduğu unutulmamalı; 

özellikle lenfoma, melanom ve tekrarlayan non-melanom cilt kanserlerinde daha 

temkinli davranılmalıdır. Sonuç olarak, bu hasta grubunda tedavi kararları kanser 

Aminosalisilatlar
5-Aminosalisilikasit (ASA)’ya bağlı böbrek hastalığı öngörülemez olup, KBH’de 

değișmiș veya artmıș bir risk olduğunu gösteren net bir kanıt yoktur. Yine de KBH 

hastalarında dikkatli olmak gerekmektedir. Üreticiler GFR <20 mL/dk/1.73 m2 olan 

hastalarda mesalazin kullanımına karșı uyarıda bulunmakta ve eGFR <50 

mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda en düșük dozun kullanılmasını ve yakın izlem 

yapılmasını önermektedir.

Britanya Gastroenteroloji Derneği, 5-ASA ajanları kullanan tüm hastalarda böbrek 

fonksiyonlarının izlenmesini önermektedir; eGFR bașlangıçta, tedaviye bașladıktan 

2-3 ay sonra ve ardından yıllık olarak ölçülmelidir.(27)

GFR <10 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda sülfasalazin kullanılacaksa doz azaltılmalı 

ve dikkatli kullanılmalıdır. Sulfasalazin reçetelenirken, özellikle aktif inflamatuvar 

hastalıkta artmıș gastrointestinal kayıplar durumunda, dehidratasyondan kaçınmak 

için yeterli sıvı alımı önerilmektedir. Ancak sıvı kısıtlaması olan hastalarda, hastayı 

takip eden nefrologa danıșalarak tedavi düzenlemesi yapılması önerilir.(25)

Akut interstisyel nefrit mesalazinin iyi bilinen bir idiosenkritik yan etkisidir. Sülfasa-

lazin ise sülfapiridin gibi metabolitleri aracılığıyla kristalüriye sebep olabilmektedir. 

Böbrek disfonksiyonu ve dehidratasyon kristalürinin önemli risk faktörlerindendir.

Azatiopürin
GFR<50 mL/dk/1.73 m2 olmadıkça doz azaltımı gerekmemektedir. GFR 10-50 

mL/dk/1.73 m² olan hastalarda dozun %25 azaltılması, GFR <10 mL/dk/1.73 m2 

olan hastalarda ise dozun %50 azaltılması önerilmektedir.(25)

Azatiyoprin ve merkaptopurin, orta düzeyde (%30) protein bağlanma özelliğine 

sahiptir ve kısmen diyalizle uzaklaștırılabilir. Bu nedenle, gece yatmadan önce veya 

diyaliz sonrasında dozlama önerilir. Ayrıca, diyaliz tedavisinde önemli değișiklikler 

olduğunda, terapötik ilaç düzeyi izlemi (TDM) dikkatle yapılmalıdır.(28)

Azatiopürinin nefrotoksisitesi beklenen bir durum olmayıp, çok nadir görülmekte-

dir.

uygulanabilmesine olanak tanır.(25) Ustekinumab kullanımı, hemodiyalize (HD) giren 

İBH ve psöriyazis hastalarını içeren üç vaka sunumunda bildirilmiștir. Her ne kadar 

yalnızca üç vaka, genel bir çıkarım yapmak için yetersiz olsa da, bu vakalarda 

anti-İnterlökin tedavilerinin etkili ve güvenli olduğu görülmüștür.(32-34)

Anti-İnterlökin tedavilerin böbrek üzerine güvenli olduğu varsayılmaktadır. Literatür-

de akut interstisyel nefrit, fokal segmental glomerüloskleroz ve kresentik IgA 

glomerülonefrit vakaları bildirilmiștir. Her üç olguda da, IL-23 tedavisinin kesilmesi 

ve steroid tedavisi uygulanmasının ardından böbrek fonksiyonlarının normale 

dönmüștür.(35-37)

Vedolizumab
Böbrek fonksiyon bozukluğu, vedolizumab’ın farmakokinetiğini anlamlı düzeyde 

etkilemez; bu nedenle, standart dozlama rejimleriyle kullanılabilir25. Farmakokinetiği 

nedeniyle HD’e giren hastalarda da güvenli olduğu düșünülmektedir. Vedolizumabın 

da HD’de güvenli bir șekilde kullanıldığını gösteren bir vaka bildirimi mevcuttur.(38)

Faz 3 çalıșmasından elde edilen 8 yıllık güvenlilik verilerinde(39) ve bir sistematik 

derlemede(40), böbrek komplikasyonlarından bahsetmemektedir.

Janus Kinaz (JAK) İnhibitörleri
JAK inhibitörleri, tofasitinib, upadasitinib ve filgotinib gibi ajanları içermektedir. 

Tofasitinib
Tofasitinib’in yaklașık %30’u, metabolize olmadan idrarda atılmaktadır. Üretici firma 

bilgilerine göre, eGFR < 50 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda dozun %50 oranında 

azaltılması önerilmektedir. İlacın diyaliz ile eliminasyonunun da minimal olması 

sebebiyle HD hastalarında da %50 doz azaltımı ile verilebileceği belirtilmektedir.(28)

Upadasitinib
İlacın %24’ü idrarla, %38’i ise dıșkı ile değișmeden atılır.(41) Üretici ürün bilgilerine 

göre, böbrek yetmezliği durumunda upadacitinib için doz ayarlaması gerekli 

değildir;(25) ancak, ilacın doza bağlı yan etki profili ve bu konuda mevcut veri yetersiz-

liği göz önüne alındığında, dikkatli bir dozlama ile verilmesi gerektiği söylenebilir. 

Biyolojik Ajanlar
Biyolojik ajanlar, yüksek moleküler ağırlığa sahiptir ve böbrek yoluyla atılım bașlıca 

eliminasyon yolları değildir. Bu nedenle, biyolojik ilaçların eliminasyonu genellikle 

böbrek fonksiyonundan etkilenmez ve KBH’sı olan İBH hastalarında rutin doz ayarla-

ması gerektirmez.

Anti- TNF (Tümör Nekroz Faktörü Alfa İnhibitörleri) Alfa
İnfliksimab, adalimumab, etanersept, sertolizumab ve golimumab, anti-TNF-alfa 

grubuna ait biyolojik ajanlardır. Farmakokinetikleri değișmediği için KBH ve hemodi-

yaliz (HD) hastalarında doz ayarlaması gerekmeden kullanılabilirler. İntravenöz 

olarak verilen tedavileri verirken HD hastalarında așırı sıvı yüklemekten kaçınmaya 

dikkat edilmelidir.

Anti-TNF tedavileri KBH hastalarında güvenli olmalarına karșın, yeni anti-TNF alfa 

tedavisi bașlanan İBH hastalarında yapılan retrospektif bir çalıșmada, anti-TNF 

kullanımının GFR’de %30’luk bir düșüșle ilișkili olduğu gösterilmiștir Bu düșüș ilk 

bakıșta ilaçların güvenilirliğini sorgulatır gibi görünse de, aslında bunun kas 

kütlesindeki değișikliklerin kreatinin düzeylerini etkilemesinden mi, yoksa çalıșma 

popülasyonunun (ortalama yaș 67,4; %93,5 erkek) anti-TNF’ye bağlı geliștiği öne 

sürülen lupus benzeri etkilere daha yatkın olmasından mı kaynaklandığı net 

değildir.(29) Yine bașka bir inflamatuar hastalık olan Romatoid Artrit (RA) hastalarında 

yapılan çalıșmalarda ise böbrek fonksiyonlarının anti-TNF ilaçlarla düzeldiği gösteri-

lesi(30) de Sumida ve ark.’larının yaptığı çalıșmada GFR düșüșünün anti-TNF ilaçların 

etkisinden ziyade yukarıda öne sürülen sebepelrden olabileceğini düșündürmekte-

dir.

Anti-TNF alfa’nın böbrek yan etkisi olan Anti-TNF alfa ilișkili renal hastalık ise 

1000’de 0.9 gibi nadir bir durum olup, bu yan etki geliștiğinde ilaç kesilmesi gerek-

mektedir.(31)

Anti-İnterlökinler
Anti-İnterlökin tedaviler, guselkumab, risankizumab ve mirikizumab gibi ajanları 

içermektedir. GFR düșüklüğü, ilacın farmakokinetiğini anlamlı düzeyde etkilemez; 

bu da kronik böbrek hastalığı (KBH) olan hastalarda standart dozlama rejimlerinin 

S1P reseptör modülatörleri, böbrek fonksiyon bozukluğu olan hastalarda, hatta 

son dönem böbrek hastalığı (ESKD) durumunda bile, doz ayarlaması gerektirmeyen 

ilçalardır.(44) Ancak yeni ilaçlarda, gerçek yașam verilerinin ve pazarlama sonrası 

güvenlilik çalıșmalarının yetersizliği sebebiyle, bu ilaçların böbrek hastalığı olan 

hastalarda dikkatli kullanılması önerilmektedir.

Hemodiyaliz hastalarında S1P reseptör modülatörlerinin kullanımı ile ilgili literatür-

de veri bulunmamaktadır.

Kalp Yetmezliği ve Koroner Arter Hastalığı Olan Hastalarda
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı Yönetimi
Koroner Arter Hastalığı ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
Akut koroner sendrom (AKS) riskinin inflamatuar durumlarda arttığı hem hayvan 

hem de insan modellerinde iyi bir șekilde ortaya konmuștur. Sistemik inflamasyon 

belirteçleri olan homosistein, C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon 

hızı (ESH) düzeylerinin yüksekliği de AKS ve kalp yetmezliği (KY) riskini arttırmakta-

dır45. İnflamatuvar bağırsak hastalığında (İBH) da sistemik enflamasyona sekonder 

homosistein, C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon hızı (ESH) düzeyleri 

yüksektir.(46-49)

Özellikle Romatoid artrit (RA) ve sistemik lupus eritematozus (SLE) hastalarında 

yapılan çalıșmalarda inflamasyon ile kardiyovasküler hastalık (KVH) ilișkisi güçlü 

bir șekilde ortaya konmuștur. Bununla birlikte, İBH ile KVH arasındaki ilișki bu kadar 

net değildir. İBH hastalık aktivitesi ile tromboembolik hastalık insidansı arasındaki 

ilișki bilinmesine rağmen,(50,51) İBH ile kardiyovasküler hastalıklar konusundaki 

güncel veriler çelișkilidir.

Yaklașık 20.000 hastayı içeren bir retrospektif çalıșmada, ilaç reçetelenmesiyle 

tanımlanan aktif İBH alevlenmeleri sırasında KVH olayları istatistiksel olarak anlamlı 

derecede artmıș bulunmuștur. Yine, aktif alevlenmesi olan hastalarda miyokard 

enfarktüsü (MI) için göreceli risk 1,49 (GA: 1,16-1,93), persistan İBH aktivitesi 

olanlarda ise 2,05 (GA: 1,58-2,65) olarak saptanmıștır. İnme ve kardiyovasküler 

ölüme ilișkin göreceli riskler de benzer șekilde artmıș olup, remisyon dönemlerinde 

risk oranı kontrol grubuyla benzer bildirilmiștir.(52) Ancak, bu retrospektif analizde 

kardiyovasküler hastalık için risk faktörleri olan sigara kullanımı ve obezite dikkate 

alınmamıștır. Tayvan’da yapılan ortalama 13 yıllık verilerin tarandığı bașka bir 

retrospektif çalıșmada ise, geleneksel kardiyovasküler hastalık risk faktörleri için 

düzeltme yapıldıktan sonra, İBH hastalarında AKS gelișimi için risk oranını 1,72 

olarak saptanmıștır. Bu çalıșmanın iki alameti farikası bulunmaktadır. İlki AKS risk 

oranının yılda bir kez yatıșı olan İBH hastalarında 1.26 iken, yılda iki veya daha 

fazla yatıșı olan hastalarda 19.8’e çıkmasıdır. İkincisi ise AKS insidansı her iki 

kohortta (İBH olan ve olmayan) yașla birlikte artmıștır; ancak yașa özgü İBH olanlar 

ile olmayanlar arasındaki göreceli risk genç yaș grubunda en yüksek saptanmıștır 

(insidans hız oranı 3,80; %95 GA, 3,42-4,23). Buna karșılık, en ileri yaș grubunda 

insidans en yüksek olmasına rağmen düzeltilmiș risk oranı 1,70’e (%95 GA, 

1,46-2,00) düșmüștür.(53) Bu bulgular, Amerika Birleșik Devletleri’nde gerçekleștiri-

len bir meta-analizde de doğrulanmıștır.(54) Yine bașka bir meta-analizde genç 

hastalarda (<50 yaș) iskemik kalp hastalığı riskinin ileri yaș grubuna kıyasla (>50 

yaș) daha yüksek olduğunu gösterilmiștir.(55)

200000 civarı İBH hastası ve 5750000 civarı kontrol grubunun değerlendirildiği 

bir meta-analizde ise venöz tromboemboli ve iskemik kalp hastalığı riski İBH 

hastalarında daha yüksek bulunmasına karșın kardiyovasküler hastalıklara mortali-

teye bakıldığında her iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunama-

mıștır.(56) Bu bulguları destekleyen bașka bir çalıșmada Amerika’da yapılmıș olup 

yaș, akut böbrek hasarı, gastrointestinal kanama, sepsis, dislipidemi, koroner 

revaskülarizasyon, kardiyojenik șok, akut koroner sendrom tipi, kilo kaybı, sıvı ve 

elektrolit bozuklukları, hipotiroidi ve koagülopati için düzeltme yapıldıktan sonra, 

hastane içi mortalitenin inflamatuvar bağırsak hastalığı-akut koroner sendrom 

kohortunda (%3,9), inflamatuvar bağırsak hastalığı olmayan kohorta (%5,3) kıyasla 

daha düșük olduğu saptanmıștır.(57)

Bu veriler ıșığında, KAH riskinin, özellikle İBH’li genç popülasyonda, İBH’si olmayan 

yașıtlarına kıyasla belirgin ölçüde arttığı görülmektedir. Bu nedenle, bu hastaların klinik 

yakınmaları değerlendirilirken KAH riski mutlaka göz önünde bulundurulmalıdır.

Öte yandan, İBH hastalarında KAH riskinde artıș saptanmasına rağmen kardiyovas-

küler mortalitenin arttığı gösterilmemiștir. KAH riskindeki bu artıșın aktif hastalığı 

ilaç kullanımına kıyasla kardiyak olaylar ve majör advers kardiyovasküler olaylar 

açısından artmıș riskle ilișkili olduğu gösterilmiștir.(64)

Her ne kadar steroid kullanımı daha riskli olsa da anti-TNF ajanlar da kalp yetmezli-

ğinde kontrendike olup, NYHA sınıf III-IV kalp yetmezliği olan hastalarda kullanılma-

malıdır.(65) FDA infliksimab’ın, özellikle >5 mg/kg dozlarda, orta-ağır kalp yetmezliği 

olan hastalarda kontrendike olduğunu ve yeni gelișen veya kötüleșen kalp yetmezli-

ği riski ile ilișkili olduğunu belirtir.

Oral JAK-1 inhibitörü olan tofasitinib de, ≥50 yaș ve en az bir kardiyovasküler risk 

faktörü bulunan hastalarda majör advers kardiyak olay (MACE) riskini arttığını 

göstermiștir.(66) Buna karșılık, tofasitinib alan ÜK hastalarında tedavisi sonrası lipid 

düzeylerinin bașlangıca kıyasla değișmediği(67) ve majör advers kardiyovasküler 

olayların nadir olduğunu bildiren çalıșmalar da vardır.(67,68) Ancak yine de Britanya 

Gastroenteroloji Cemiyeti (BSG) İBH hastalarında JAK inhibitörlerinden mümkünse 

kaçınılmak gerektiğinin altını çizmektedir. Ancak verilmesi gereken durumlarda 

düșük doz vererek ve yakın kardiyovasküler takip ile verilmesi gerektiğini belirtir.(69)

Yeni bir aile olan Sfingozin-1-Fosfat (S1P) reseptör modülatörleri kardiyak aritmiler, 

kronik kalp yetmezliği, koroner arter hastalığı, perikardit ve kan basıncı artıșı ile 

ilișkilendirilmiștir.(69) Son 6 ay içinde miyokard enfarktüsü, inme veya geçici iskemik 

atak (TİA) öyküsü olan, dekompanse kalp yetmezliği nedeniyle hastaneye yatıș 

gerektirmiș olan ya da NYHA sınıf III-IV kalp yetmezliği olan, pacemaker bulunma-

yan 2. veya 3. derece atriyoventriküler blok, pacemaker olmaksızın hasta sinüs 

sendromu, tedavi edilmemiș ciddi bradikardi, QTc uzaması (>500 ms) veya QT 

uzatıcı ilaçlarla eșzamanlı kullanımı olan hastalarda S1P reseptör modülatörleri 

kontrendikedir.

Sonuç olarak kalp yetmezliği ve/veya koroner arter hastalığı bulunan İBH hastaları-

nın yönetiminde temel hedefin hastalık aktivitesinin etkin ve sürdürülebilir biçimde 

kontrol altına alınması olduğu görülmektedir. Aktif ve persistan inflamasyonun 

kardiyovasküler olay riskini belirgin biçimde artırdığı dikkate alındığında, remisyo-

nun sağlanması yalnızca gastrointestinal sonuçlar açısından değil, kardiyovasküler 

prognoz açısından da kritik öneme sahiptir. Tedavi seçiminde kortikosteroidlerin 

mümkün olan en kısa süre ve en düșük dozda kullanılması, NYHA sınıf III-IV kalp 

yetmezliği olan hastalarda anti-TNF ajanlardan kaçınılması, kardiyovasküler risk 

profili yüksek hastalarda JAK inhibitörlerinin dikkatle değerlendirilmesi ve mümkün-

se alternatif ajanların tercih edilmesi önerilmelidir. S1P reseptör modülatörleri ise 

belirgin kardiyak kontrendikasyonlar nedeniyle bu hasta grubunda ancak çok 

seçilmiș olgularda ve kapsamlı kardiyolojik değerlendirme sonrası gündeme gelme-

lidir. Sonuç olarak, bu karmașık hasta grubunda tedavi kararları bireyselleștirilmeli, 

gastroenterolog ve kardiyolog iș birliği içinde alınmalı ve kardiyovasküler komorbidi-

teler tedavi algoritmasının ayrılmaz bir parçası olarak ele alınmalıdır.

olan bireylerde daha belirgin olduğu dikkat çekmektedir. Bu durum, uygun ve etkin 

tedavi ile hastalığın remisyona sokulmasının önemini ortaya koymakta; özellikle 

eșlik eden veya potansiyel koroner arter hastalığı bulunan İBH hastalarında optimal 

hastalık kontrolünün kritik rolünü vurgulamaktadır.

Aritmiler ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığının uzamıș atriyal ileti süreleri ile ilișkili olduğu ve 

bunun ciddi atriyal aritmiler açısından potansiyel bir risk olușturduğu gösterilmiștir; 

ancak altta yatan mekanizması halen bilinmemektedir.(58)

İnflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH), atriyal fibrilasyon gelișme riskinde de artıș 

ile ilișkilidir. Toplam 62.287 İBH hastası ve 367.337 kontrolun değerlendirildiği bir 

meta-analizde İBH hastalarında atriyal fibrilasyon riski anlamlı derecede daha 

yüksek bulunmuștur.(59) Bașka bir çalıșmada ise atriyal fibrilasyon insidansındaki 

artıșı KAH riskindeyi artıș gibi, inflamatuvar bağırsak hastalığı alevlenmeleri sırasın-

da ve persistan hastalık aktivitesi dönemlerinde ortaya çıktığını; buna karșın remis-

yon dönemlerinde böyle bir artıș izlenmediğini gösterilmiștir.(60)

İBH hastalarında aritmi gelișiminin önlenmesi ve aritmi gelișmiș hastalarda hastalı-

ğın etkin biçimde kontrol altına alınması büyük önem tașımaktadır.

Kalp Yetmezliği ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
Eșzamanlı İBH ve KY bulunan hastalarda, yalnızca İBH’si olan hastalara kıyasla İBH 

ile ilișkili hastaneye yatıș, alevlenme, komplikasyon gelișimi, pankolit risklerinin 

daha yüksek olduğunu saptamıștır.(61) Aynı zamanda, İBH’nin kalp yetmezliği 

nedeniyle hastaneye yatıș riskinde artıș ile de ilișkili olduğu gösterilmiștir. Kah ve 

aritmide olduğu gibi kalp yetmezliğinde de hastaneye yatıștaki bu risk artıșının İBH 

alevlenmeleri ve persistan hastalık aktivitesi dönemlerinde anlamlı, ancak remisyon 

dönemlerinde anlamlı olmadığını ortaya koymuștur.(62)

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı Tedavisinin Etkileri
Remisyon indüksiyonunda kullanılan kortikosteroidler, kalp yetmezliği ve ateroskle-

rotik kardiyovasküler hastalık riskinde artıș ile ilișkilidir.(63) On iki aylık bir dönem 

içinde >3000 mg prednizon veya eșdeğeri kortikosteroid maruziyetinin, anti-TNF 
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Kanser Tanısı Olan İnflamatuvar Bağırsak Hastalarında Yönetim
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığında (İBH) kolorektal kanser riskinin sağlık popülas-

yona göre daha yüksek olduğu bilinmektedir. Özellikle uzun süreli hastalıkta 

kolorektal riski 2-3 kat yüksek olup bu durum Ülseratif Kolit (ÜK) ve kolonik tutulum-

lu Crohn Hastalığı’nda (CH) daha belirgindir.(1,2) Genel kanser insidansına bakıldığın-

da ise İBH hastalarında kanser prevalansı sağlıklı popülasyona göre 1.1 ile 1.58 

kat daha fazladır.(3,4) Çalıșmalarda takip süresi sınırı olduğu ve hastalık süresi 

arttıkça bu oranın artacağı da akılda tutulmalıdır.

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı olan bireylerde sağlıklı popülasyona göre kanser 

riski daha yüksek olup, bu hastalarda kanser tanısı konulduğunda, inflamatuar 

bağırsak hastalığının yönetimi hem hasta hem de hekim açısından oldukça zorlaș-

maktadır. İBH tedavisini yöneten hekimler hastaların beklentisi, beklenen yașam 

süresi, İBH tedavisinde kullanılan ajanların kanser hastalığına etkisi, onkolojik 

tedavilerin İBH üzerindeki etkisi gibi birçok faktörü göz önünde bulundurmalıdır.

Onkolojik Tedavilerin İBH Üzerine Etkisi 
Onkolojik tedaviler oldukça güncel olup, sıklıkla yeni tedaviler kullanıma sunulmak-

tadır. Sİtotoksik kemoterapilerin yanında hormonoterapiler, immünoterapiler ve 

hedefli tedavi ajanları da kullanılmaktadır. 

Literatürde malignite tanısı olan İBH hastalarını inceleyen en kapsamlı çalıșmalar-

dan biri olan Axelrad ve ark.’nın araștırması, malignite tanılı İBH hastalarında 

onkolojik tedavilerin etkisini değerlendiren önemli bir veri kaynağıdır. Bu çalıșma, 

hem AGA5 hem de ECCO6 kılavuzları ile çeșitli meta-analizlerde(7) referans alınan, 

yol gösterici nitelikteki çalıșmalardan biri olarak kabul edilmektedir.(8) Axelrad ve 

ark. yaptıkları çalıșmada sadece sistemik kemoterapi alan aktif İBH hastalarının 

%30’unun kemoterapi sonrası remisyona girdiği ve inaktif İBH hastalarının %75’i-

nin kemoterapi sonrası remisyonda devam ettiğini göstermișlerdir.(9) Sadece 

hormonoterapi alan hastaların ise sadece %42’si remisyonda seyretmiștir.(9)

tipi, hastalığın evresi, beklenen yașam süresi ve İBH aktivitesi göz önünde bulundu-

rularak multidisipliner bir yaklașımla (gastroenteroloji-onkoloji iș birliği) alınmalı; 

standart algoritmalardan ziyade kișiselleștirilmiș tedavi planları tercih edilmelidir.

Kronik Böbrek Hastalarında İBH Yönetimi
İBH’nın ekstraintestinal bulguları arasında böbrek tutulumu da yer almaktadır. 

Böbrek ve idrar yolları tutulumu inflamatuar bağırsak hastalarının %4 ila 23’ü 

arasında görülmektedir.(18) Böbrek tașları, tübülointerstisyel nefrit, glomerülonefrit, 

sekonder amiloidoz ve ilaçlara bağlı komplikasyonlar İBH’nın böbrek tutulumuna 

ya da komplikasyonlarına bağlı olarak görülen tablolardır.(19) Bu renal bulguların 

varlığına ek olarak İBH hastalarının %5 ila 15’inde Kronik böbrek hastalığı (KBH) 

geliștiği bildirilmektedir.(19,20) İlginç bir șekilde İBH hastalarında KBH gelișme riskinin 

erken yașta daha yüksek olduğu ve yaș ilerledikçe bu riskin azaldığı gösterilmiș-

tir.(21) Kronik böbrek hastalığı (KBH) tanımı, Kidney Disease: Improving Global Outco-

mes (KDIGO) ve National Kidney Foundation’ın Kidney Disease Outcomes Quality 

Initiative (K/DOQI) tarafından; 3 aydan uzun süre devam eden böbrek hasarı veya 

glomerüler filtrasyon hızının (GFR) <60 mL/dk/1,73 m2 olması șeklinde tanımlan-

mıștır.(22,23)

Bu hasta grubunda böbrek fonksiyonlarının düzenli olarak izlenmelidir; ancak, 

izleme aralıkları net olmayıp klinisyene bağlıdır. Özellikle nefrotoksik etkileri olan 

herhangi bir İBH tedavisinin bașlanmasından önce, böbrek fonksiyonlarının bașlan-

gıç değerlendirmesi unutulmamalıdır. Sonraki izleme sıklığı, KBH evresiyle orantılı 

olup, daha ileri evre KBH hastalarında daha sık değerlendirme gereklidir.(22) Bu 

takipler serum kreatinin ölçümü, eGFR hesaplanması ve albüminüri tetkiklerini 

içerir; albüminüri, böbrek fonksiyonlarının bozulmasının erken bir göstergesi 

olabilir.

Kronik Böbrek Yetmezliği Hastalarında Medikal Tedavilerin Kullanımı
Kortikosteroidler
Kortikosteroidler karaciğerde metabolize edilip %1’in altında idrarla atılır.(24) Bu 

sebeple diyalize giren hastalarda dahi güvenle kullanılabilirler.(25) Ancak KBH 

hastalarında kortikosteroid ilișkili yan etkilerin görülme riskinin arttığı akılda 

tutulmalıdır.(26)

Hilley ve ark. HD’e girmeyen bir KBH hastası olan, daha önce biyolojik tedavi almıș 

akut șiddetli ülseratif kolit hastasında, standart doz upadacitinib’in kurtarma 
tedavisi olarak güvenli kullanımını bildirmișlerdir. Serum kreatinin ve GFR, 

indüksiyon ve idame dozları sırasında stabil kalmıștır; ancak, indüksiyon sırasında 

hızlı klinik iyileșme ve herpes zoster riskiyle ilgili endișeler nedeniyle, hızlı bir doz 

azaltımı (3 gün boyunca günde 45 mg, ardından 8 hafta boyunca günde 30 mg 

ve sonrasında günde 15 mg idame dozu) uygulanmıștır.(42)

Literatürde bildirilen tek HD’e girip upadasitinib alan vaka da Krose ve ark. tarafın-

dan bildirilmiștir. Hasta 19 yașında protein kaybettiren enteropati hastası olup 

tedavi sırasında hastada böbrek yetmezliği gelișmiș ve hemodiyaliz gereksinimi 

ortaya çıkmıștır. Terapötik ilaç düzeyi izleme sonuçlarına dayanarak, doz günde bir 

kez 30 mg’dan günde iki kez 45 mg’a kademeli olarak artırılmıștır. Yüksek dozda 

klinik iyileșme sağlanmıș, ayrıca ilaca bağlı belirgin bir toksisite belirtisi veya semp-

tomu gözlenmemiștir.

Uzun dönem güvenlik verilerinde böbrek üzerinde herhangi bir risk bildirmemekte-

dir 43. Herpes zoster (zona) enfeksiyonları, venöz tromboemboli, malignite ve 

kardiyovasküler komplikasyonlar dozla ilișkili olarak değerlendirilmesi sebebiyle en 

düșük etkin doz kullanılmaya çalıșılmalıdır.

Filgotinib
Filgotinib ve metabolitleri esas olarak böbrek yoluyla (%85) atılır; daha küçük bir 

kısmı ise dıșkı ile (%15) vücuttan uzaklaștırılır. Üretici firma bilgilerine göre, eGFR 

< 60 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda dozun %50 oranında azaltılması önerilmekte-

dir. Son dönem böbrek yetmezliği (SDBY) ve HD hastalarında kullanımı ile ilgili veri 

bulunmamaktadır.

Sifingozin-1 Fosfat (S1P) Reseptör Modülatörleri
Sphingosine-1 Fosfat (S1P) reseptör modülatörleri, ozanimod, etrasimod ve fingoli-

mod gibi ajanları içermektedir. S1P reseptör modülatörleri esas olarak karaciğerde, 

özellikle CYP3A4 ile metabolize edilir ve safra yoluyla atılır; yalnızca çok küçük bir 

kısmı değișmeden idrarla atılır. Bu sebeple böbrek fonksiyon bozuklukları ilacın 

farmakokinetiğini anlamlı düzeyde etkilemez.

Sitotoksik kemoterapi alan hastaların %90’ı, yalnızca hormon tedavisi veya sitotok-

sik kemoterapi ile adjuvan hormon tedavisi kombinasyonunu alan hastaların ise 

%64’üne remisyonda seyretmiș olup, bu sonuçlar hormonoterapinin İBH alevlenme 

riskini arttırdığını göstermiștir9. İmmünoterapi alan hastaların ise %40’ının alevlen-

me geçirdiği ve bunların neredeyse üçte birinin biyolojik tedaviye gerek duyduğu 

gösterilmiștir.(10)

Bu sonuçlar, onkolojik tedavilerin türüne göre İBH aktivitesi üzerindeki etkilerin 

farklılık gösterebildiğini ve özellikle hormonoterapi ile immünoterapi alan hastaların 

İBH alevlenmesi açısından daha dikkatli izlenmesi gerektirdiğini göstermektedir.

İBH Tedavilerinin Onkolojik Hastalarda Kullanımı
İBH’nin yönetimi gastroenterologlar tarafından yürütülürken, kanser tedavisi 

medikal onkologlar tarafından planlanmakta ve uygulanmaktadır. Bu hasta grubun-

da, kanser tedavisi süresince İBH aktivitesinin yakından izlenmesi ve olası alevlen-

melerin önlenmesi ve kanser tedavisinin en uygun șekilde gerçekleșebilmesi için 

sürecin gastroenterologlar ve onkologlar tarafından birlikte yönetilmesi gerekmek-

tedir.

İBH tedavisinde kullanılan immünsüpresif ajanların, bağıșıklık sistemini baskılayıcı 

etkileri nedeniyle enfeksiyon riskini artırabileceği ve kanser seyrini olumsuz 

etkileyebileceği ilk bakıșta düșünülebilir. Ancak bu hasta grubunun değerlendirildiği 

çalıșmalara bakıldığında, İBH aktivitesinin kontrol altına alınmasının klinik olarak 

gerekli olduğu durumlarda, çoğu biyolojik ajan dâhil olmak üzere İBH’ye yönelik 

tedavilerin kullanımının uygun kabul edildiği görülmektedir. Bu yaklașımı destekle-

yen veriler, immün aracılı hastalıkları olan ve kanser öyküsü bulunan hastaları da 

içeren geniș hasta serilerinde değerlendirilmiștir.

Bu konudaki en kapsamlı meta-analizlerden biri olan Shelton ve ark.’nın çalıșma-

sında, immün aracılı hastalıklar nedeniyle immünsupresif ilaç kullanan hastalar 

değerlendirilmiș; toplam 11.702 hastayı kapsayan ve 31.258 hasta-yıllık izlem 

süresini içeren veriler analiz edilmiștir. Bu meta-analizde anti-TNF tedavisi alan, 

immünmodülatör tedavi alan ve immunsupresif tedavi almayan hastalar arasında 

kanser rekürrensi açısından anlamlı bir fark bulunmamıștır. Aynı çalıșmada kombi-

ne immunsupresif alan hastaların verilerini içeren çalıșmalar değerlendirildiğinde 

tekli tedaviler ile kombine tedaviler arasında kanser rekürrensi açısından anlamlı 

bir fark görülmemiștir.(11-13) Hastalar, immünsupresif tedavisi, kanser tanısı sonrası 

6 yıl içinde bașlanan ve 6 yıldan sonra bașlanan hastalar olarak ayrıldıklarında da 

iki grup arasında kanser rekürrensi açısından anlamlı bir fark görülmemiștir. Bu 

meta-analize romatoid artrit, inflamatuar bağırsak hastalığı ve psöriasis hastaları 

dahil edilmiștir.(14)

Daha yakın zamanda yapılan bir retrospektif çalıșmada ise Holmer ve ark., hem 

kanser tanısı hem de İBH hastası olan bir popülasyonu değerlendirmișlerdir. Bu 

çalıșmada hastalar anti-TNF tedavisi alanlar, non-anti-TNF biyolojik tedavi alanlar 

ve immünmodülatör tedavi alan kișiler olarak üç grupta incelenmiș; ayrıca aktif 

kanser hastaları (son 5 yıl içinde kanser tanısı alan) ile geçirilmiș kanser hastaları 

(5 yıldan uzun süre önce kanser tanısı alan hastalar) șeklinde iki ayrı kohortta 

değerlendirmișlerdir. Aktif kanser hastalarında progresyonsuz sağ kalım, geçirilmiș 

kanser hastalarında ise rekürrenssiz sağkalım değerlendirilmiștir. Aktif kanser 

hastalarında anti-TNF alanlar ile non-anti-TNF biyolojik alanlar arasında progres-

yonsuz sağ kalım açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark görülmemiștir. 

Benzer șekilde geçirilmiș kanser hastalarında da anti-TNF tedavi alanlar ile non 

anti-TNF biyolojik ajan alanlar arasında rekürrenssiz sağ kalım açısından istatistik-

sel olarak anlamlı bir fark görülmemiștir. Bu çalıșmada immünmodülatör tedavi 

kapsamında tiyopürin ve metotreksat kullanımı değerlendirilmiștir. Tofasitinib gibi 

küçük molekül ajanlar non-anti-TNF biyolojik ajan grubuna dâhil edilmemiștir.(15)

Vedolizumab alan, anti-TNF alan ve immun supresif tedavi almayan İBH hastalarının 

değerlendirildiği bașka bir çalıșmada, bu üç grup arasında yeni veya rekürren 

kanser gelișimi açısından anlamlı bir fark bulunamamıștır.(16) Kanser öyküsü 

bulunan İBH hastalarının değerlendirildiği bașka bir çalıșmada ise, vedolizumab 

veya ustekinumab maruziyetinin; immünmodülatör alanlar, anti-TNF alanlar ya da 

immünsupresif tedavi almayanlar ile karșılaștırıldığında, yeni veya rekürren kanser 

gelișme riskini artırmadığı gösterilmiștir.(17) Bu bilgiler ıșığında kanser tanısı olan 

İBH hastalarında ilaç seçiminde önemli olanın kanserden ziyade hastalığın kontrol 

altında olması gerektiği vurgulanmıștır.

Bununla birlikte, özellikle non-anti-TNF biyolojik ajanlar ile yapılan çalıșmaların 

küçük örneklem büyüklükleri ile gerçekleștirilmiș olduğu unutulmamalıdır. Yeni 

tedavi seçeneklerinin klinik kullanıma girmesiyle birlikte mevcut veriler artmakta 

ve kanıt düzeyi güçlenmektedir; ancak güncel çalıșmalar her ne kadar umut verici 

sonuçlar sunsa da, kesin klinik kararlar vermek için henüz yeterli örneklem büyük-

lüğüne sahip değildir. Bu nedenle klinisyenlerin mevcut verileri göz önünde bulun-

durarak dikkatli ve bireyselleștirilmiș bir yaklașım benimsemeleri gerekmektedir. 

Bununla birlikte, her ne kadar genel olarak biyolojik ve immünsupresif tedavilerin 

kanser rekürrensi açısından belirgin bir risk artıșı göstermediği bildirilmiș olsa da, 

bazı ilaç grupları için malignite tipine özgü istisnai durumlar mevcuttur ve bu 

durumlarda daha temkinli bir yaklașım gereklidir.

Tiyopürin kullanımı ile lenfoma ve non-melanom cilt kanseri (NMSC) riskinde artıș 

olması nedeniyle, tiyopürin tedavisi almakta olan hastalarda lenfoma gelișirse tedavi 

kesilmesi önerilmektedir. Birden fazla veya tekrarlayan non-melanom cilt kanseri 

gelișen hastalarda da tiyopürin tedavisinin sonlandırılması düșünülmelidir.(5)

Anti-TNF tedavisi sırasında melanom gelișmesi halinde tedavi kesilmelidir; lenfoma 

gelișmesi durumunda ise anti-TNF tedavisinin sonlandırılması değerlendirilmeli-

dir.(5)

Tüm bu veriler birlikte değerlendirildiğinde, kanser tanısı olan İBH hastalarının 

yönetiminde temel yaklașımın, onkolojik prognoz ile İBH hastalık kontrolü arasında 

dengeli ve bireyselleștirilmiș bir strateji olușturmak olduğu görülmektedir. Aktif ve 

kontrolsüz İBH’nin hem yașam kalitesini bozduğu hem de onkolojik tedavilerin 

etkinliğini ve sürekliliğini olumsuz etkileyebileceği dikkate alındığında, gerekli 

durumlarda İBH’nin etkin biçimde tedavi edilmesi klinik olarak meșru ve çoğu 

zaman zorunludur. Mevcut veriler, anti-TNF ajanlar, vedolizumab ve ustekinumab 

gibi biyolojik tedavilerin, uygun hasta seçimi yapıldığında, kanser rekürrensi açısın-

dan belirgin bir risk artıșı göstermediğini düșündürmektedir. Bununla birlikte tiyopü-

rinler ve bazı ajanlar için malignite tipine özgü risklerin bulunduğu unutulmamalı; 

özellikle lenfoma, melanom ve tekrarlayan non-melanom cilt kanserlerinde daha 

temkinli davranılmalıdır. Sonuç olarak, bu hasta grubunda tedavi kararları kanser 
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Aminosalisilatlar
5-Aminosalisilikasit (ASA)’ya bağlı böbrek hastalığı öngörülemez olup, KBH’de 

değișmiș veya artmıș bir risk olduğunu gösteren net bir kanıt yoktur. Yine de KBH 

hastalarında dikkatli olmak gerekmektedir. Üreticiler GFR <20 mL/dk/1.73 m2 olan 

hastalarda mesalazin kullanımına karșı uyarıda bulunmakta ve eGFR <50 

mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda en düșük dozun kullanılmasını ve yakın izlem 

yapılmasını önermektedir.

Britanya Gastroenteroloji Derneği, 5-ASA ajanları kullanan tüm hastalarda böbrek 

fonksiyonlarının izlenmesini önermektedir; eGFR bașlangıçta, tedaviye bașladıktan 

2-3 ay sonra ve ardından yıllık olarak ölçülmelidir.(27)

GFR <10 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda sülfasalazin kullanılacaksa doz azaltılmalı 

ve dikkatli kullanılmalıdır. Sulfasalazin reçetelenirken, özellikle aktif inflamatuvar 

hastalıkta artmıș gastrointestinal kayıplar durumunda, dehidratasyondan kaçınmak 

için yeterli sıvı alımı önerilmektedir. Ancak sıvı kısıtlaması olan hastalarda, hastayı 

takip eden nefrologa danıșalarak tedavi düzenlemesi yapılması önerilir.(25)

Akut interstisyel nefrit mesalazinin iyi bilinen bir idiosenkritik yan etkisidir. Sülfasa-

lazin ise sülfapiridin gibi metabolitleri aracılığıyla kristalüriye sebep olabilmektedir. 

Böbrek disfonksiyonu ve dehidratasyon kristalürinin önemli risk faktörlerindendir.

Azatiopürin
GFR<50 mL/dk/1.73 m2 olmadıkça doz azaltımı gerekmemektedir. GFR 10-50 

mL/dk/1.73 m² olan hastalarda dozun %25 azaltılması, GFR <10 mL/dk/1.73 m2 

olan hastalarda ise dozun %50 azaltılması önerilmektedir.(25)

Azatiyoprin ve merkaptopurin, orta düzeyde (%30) protein bağlanma özelliğine 

sahiptir ve kısmen diyalizle uzaklaștırılabilir. Bu nedenle, gece yatmadan önce veya 

diyaliz sonrasında dozlama önerilir. Ayrıca, diyaliz tedavisinde önemli değișiklikler 

olduğunda, terapötik ilaç düzeyi izlemi (TDM) dikkatle yapılmalıdır.(28)

Azatiopürinin nefrotoksisitesi beklenen bir durum olmayıp, çok nadir görülmekte-

dir.

uygulanabilmesine olanak tanır.(25) Ustekinumab kullanımı, hemodiyalize (HD) giren 

İBH ve psöriyazis hastalarını içeren üç vaka sunumunda bildirilmiștir. Her ne kadar 

yalnızca üç vaka, genel bir çıkarım yapmak için yetersiz olsa da, bu vakalarda 

anti-İnterlökin tedavilerinin etkili ve güvenli olduğu görülmüștür.(32-34)

Anti-İnterlökin tedavilerin böbrek üzerine güvenli olduğu varsayılmaktadır. Literatür-

de akut interstisyel nefrit, fokal segmental glomerüloskleroz ve kresentik IgA 

glomerülonefrit vakaları bildirilmiștir. Her üç olguda da, IL-23 tedavisinin kesilmesi 

ve steroid tedavisi uygulanmasının ardından böbrek fonksiyonlarının normale 

dönmüștür.(35-37)

Vedolizumab
Böbrek fonksiyon bozukluğu, vedolizumab’ın farmakokinetiğini anlamlı düzeyde 

etkilemez; bu nedenle, standart dozlama rejimleriyle kullanılabilir25. Farmakokinetiği 

nedeniyle HD’e giren hastalarda da güvenli olduğu düșünülmektedir. Vedolizumabın 

da HD’de güvenli bir șekilde kullanıldığını gösteren bir vaka bildirimi mevcuttur.(38)

Faz 3 çalıșmasından elde edilen 8 yıllık güvenlilik verilerinde(39) ve bir sistematik 

derlemede(40), böbrek komplikasyonlarından bahsetmemektedir.

Janus Kinaz (JAK) İnhibitörleri
JAK inhibitörleri, tofasitinib, upadasitinib ve filgotinib gibi ajanları içermektedir. 

Tofasitinib
Tofasitinib’in yaklașık %30’u, metabolize olmadan idrarda atılmaktadır. Üretici firma 

bilgilerine göre, eGFR < 50 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda dozun %50 oranında 

azaltılması önerilmektedir. İlacın diyaliz ile eliminasyonunun da minimal olması 

sebebiyle HD hastalarında da %50 doz azaltımı ile verilebileceği belirtilmektedir.(28)

Upadasitinib
İlacın %24’ü idrarla, %38’i ise dıșkı ile değișmeden atılır.(41) Üretici ürün bilgilerine 

göre, böbrek yetmezliği durumunda upadacitinib için doz ayarlaması gerekli 

değildir;(25) ancak, ilacın doza bağlı yan etki profili ve bu konuda mevcut veri yetersiz-

liği göz önüne alındığında, dikkatli bir dozlama ile verilmesi gerektiği söylenebilir. 

Biyolojik Ajanlar
Biyolojik ajanlar, yüksek moleküler ağırlığa sahiptir ve böbrek yoluyla atılım bașlıca 

eliminasyon yolları değildir. Bu nedenle, biyolojik ilaçların eliminasyonu genellikle 

böbrek fonksiyonundan etkilenmez ve KBH’sı olan İBH hastalarında rutin doz ayarla-

ması gerektirmez.

Anti- TNF (Tümör Nekroz Faktörü Alfa İnhibitörleri) Alfa
İnfliksimab, adalimumab, etanersept, sertolizumab ve golimumab, anti-TNF-alfa 

grubuna ait biyolojik ajanlardır. Farmakokinetikleri değișmediği için KBH ve hemodi-

yaliz (HD) hastalarında doz ayarlaması gerekmeden kullanılabilirler. İntravenöz 

olarak verilen tedavileri verirken HD hastalarında așırı sıvı yüklemekten kaçınmaya 

dikkat edilmelidir.

Anti-TNF tedavileri KBH hastalarında güvenli olmalarına karșın, yeni anti-TNF alfa 

tedavisi bașlanan İBH hastalarında yapılan retrospektif bir çalıșmada, anti-TNF 

kullanımının GFR’de %30’luk bir düșüșle ilișkili olduğu gösterilmiștir Bu düșüș ilk 

bakıșta ilaçların güvenilirliğini sorgulatır gibi görünse de, aslında bunun kas 

kütlesindeki değișikliklerin kreatinin düzeylerini etkilemesinden mi, yoksa çalıșma 

popülasyonunun (ortalama yaș 67,4; %93,5 erkek) anti-TNF’ye bağlı geliștiği öne 

sürülen lupus benzeri etkilere daha yatkın olmasından mı kaynaklandığı net 

değildir.(29) Yine bașka bir inflamatuar hastalık olan Romatoid Artrit (RA) hastalarında 

yapılan çalıșmalarda ise böbrek fonksiyonlarının anti-TNF ilaçlarla düzeldiği gösteri-

lesi(30) de Sumida ve ark.’larının yaptığı çalıșmada GFR düșüșünün anti-TNF ilaçların 

etkisinden ziyade yukarıda öne sürülen sebepelrden olabileceğini düșündürmekte-

dir.

Anti-TNF alfa’nın böbrek yan etkisi olan Anti-TNF alfa ilișkili renal hastalık ise 

1000’de 0.9 gibi nadir bir durum olup, bu yan etki geliștiğinde ilaç kesilmesi gerek-

mektedir.(31)

Anti-İnterlökinler
Anti-İnterlökin tedaviler, guselkumab, risankizumab ve mirikizumab gibi ajanları 

içermektedir. GFR düșüklüğü, ilacın farmakokinetiğini anlamlı düzeyde etkilemez; 

bu da kronik böbrek hastalığı (KBH) olan hastalarda standart dozlama rejimlerinin 

S1P reseptör modülatörleri, böbrek fonksiyon bozukluğu olan hastalarda, hatta 

son dönem böbrek hastalığı (ESKD) durumunda bile, doz ayarlaması gerektirmeyen 

ilçalardır.(44) Ancak yeni ilaçlarda, gerçek yașam verilerinin ve pazarlama sonrası 

güvenlilik çalıșmalarının yetersizliği sebebiyle, bu ilaçların böbrek hastalığı olan 

hastalarda dikkatli kullanılması önerilmektedir.

Hemodiyaliz hastalarında S1P reseptör modülatörlerinin kullanımı ile ilgili literatür-

de veri bulunmamaktadır.

Kalp Yetmezliği ve Koroner Arter Hastalığı Olan Hastalarda
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı Yönetimi
Koroner Arter Hastalığı ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
Akut koroner sendrom (AKS) riskinin inflamatuar durumlarda arttığı hem hayvan 

hem de insan modellerinde iyi bir șekilde ortaya konmuștur. Sistemik inflamasyon 

belirteçleri olan homosistein, C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon 

hızı (ESH) düzeylerinin yüksekliği de AKS ve kalp yetmezliği (KY) riskini arttırmakta-

dır45. İnflamatuvar bağırsak hastalığında (İBH) da sistemik enflamasyona sekonder 

homosistein, C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon hızı (ESH) düzeyleri 

yüksektir.(46-49)

Özellikle Romatoid artrit (RA) ve sistemik lupus eritematozus (SLE) hastalarında 

yapılan çalıșmalarda inflamasyon ile kardiyovasküler hastalık (KVH) ilișkisi güçlü 

bir șekilde ortaya konmuștur. Bununla birlikte, İBH ile KVH arasındaki ilișki bu kadar 

net değildir. İBH hastalık aktivitesi ile tromboembolik hastalık insidansı arasındaki 

ilișki bilinmesine rağmen,(50,51) İBH ile kardiyovasküler hastalıklar konusundaki 

güncel veriler çelișkilidir.

Yaklașık 20.000 hastayı içeren bir retrospektif çalıșmada, ilaç reçetelenmesiyle 

tanımlanan aktif İBH alevlenmeleri sırasında KVH olayları istatistiksel olarak anlamlı 

derecede artmıș bulunmuștur. Yine, aktif alevlenmesi olan hastalarda miyokard 

enfarktüsü (MI) için göreceli risk 1,49 (GA: 1,16-1,93), persistan İBH aktivitesi 

olanlarda ise 2,05 (GA: 1,58-2,65) olarak saptanmıștır. İnme ve kardiyovasküler 

ölüme ilișkin göreceli riskler de benzer șekilde artmıș olup, remisyon dönemlerinde 

risk oranı kontrol grubuyla benzer bildirilmiștir.(52) Ancak, bu retrospektif analizde 

kardiyovasküler hastalık için risk faktörleri olan sigara kullanımı ve obezite dikkate 

alınmamıștır. Tayvan’da yapılan ortalama 13 yıllık verilerin tarandığı bașka bir 

retrospektif çalıșmada ise, geleneksel kardiyovasküler hastalık risk faktörleri için 

düzeltme yapıldıktan sonra, İBH hastalarında AKS gelișimi için risk oranını 1,72 

olarak saptanmıștır. Bu çalıșmanın iki alameti farikası bulunmaktadır. İlki AKS risk 

oranının yılda bir kez yatıșı olan İBH hastalarında 1.26 iken, yılda iki veya daha 

fazla yatıșı olan hastalarda 19.8’e çıkmasıdır. İkincisi ise AKS insidansı her iki 

kohortta (İBH olan ve olmayan) yașla birlikte artmıștır; ancak yașa özgü İBH olanlar 

ile olmayanlar arasındaki göreceli risk genç yaș grubunda en yüksek saptanmıștır 

(insidans hız oranı 3,80; %95 GA, 3,42-4,23). Buna karșılık, en ileri yaș grubunda 

insidans en yüksek olmasına rağmen düzeltilmiș risk oranı 1,70’e (%95 GA, 

1,46-2,00) düșmüștür.(53) Bu bulgular, Amerika Birleșik Devletleri’nde gerçekleștiri-

len bir meta-analizde de doğrulanmıștır.(54) Yine bașka bir meta-analizde genç 

hastalarda (<50 yaș) iskemik kalp hastalığı riskinin ileri yaș grubuna kıyasla (>50 

yaș) daha yüksek olduğunu gösterilmiștir.(55)

200000 civarı İBH hastası ve 5750000 civarı kontrol grubunun değerlendirildiği 

bir meta-analizde ise venöz tromboemboli ve iskemik kalp hastalığı riski İBH 

hastalarında daha yüksek bulunmasına karșın kardiyovasküler hastalıklara mortali-

teye bakıldığında her iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunama-

mıștır.(56) Bu bulguları destekleyen bașka bir çalıșmada Amerika’da yapılmıș olup 

yaș, akut böbrek hasarı, gastrointestinal kanama, sepsis, dislipidemi, koroner 

revaskülarizasyon, kardiyojenik șok, akut koroner sendrom tipi, kilo kaybı, sıvı ve 

elektrolit bozuklukları, hipotiroidi ve koagülopati için düzeltme yapıldıktan sonra, 

hastane içi mortalitenin inflamatuvar bağırsak hastalığı-akut koroner sendrom 

kohortunda (%3,9), inflamatuvar bağırsak hastalığı olmayan kohorta (%5,3) kıyasla 

daha düșük olduğu saptanmıștır.(57)

Bu veriler ıșığında, KAH riskinin, özellikle İBH’li genç popülasyonda, İBH’si olmayan 

yașıtlarına kıyasla belirgin ölçüde arttığı görülmektedir. Bu nedenle, bu hastaların klinik 

yakınmaları değerlendirilirken KAH riski mutlaka göz önünde bulundurulmalıdır.

Öte yandan, İBH hastalarında KAH riskinde artıș saptanmasına rağmen kardiyovas-

küler mortalitenin arttığı gösterilmemiștir. KAH riskindeki bu artıșın aktif hastalığı 

ilaç kullanımına kıyasla kardiyak olaylar ve majör advers kardiyovasküler olaylar 

açısından artmıș riskle ilișkili olduğu gösterilmiștir.(64)

Her ne kadar steroid kullanımı daha riskli olsa da anti-TNF ajanlar da kalp yetmezli-

ğinde kontrendike olup, NYHA sınıf III-IV kalp yetmezliği olan hastalarda kullanılma-

malıdır.(65) FDA infliksimab’ın, özellikle >5 mg/kg dozlarda, orta-ağır kalp yetmezliği 

olan hastalarda kontrendike olduğunu ve yeni gelișen veya kötüleșen kalp yetmezli-

ği riski ile ilișkili olduğunu belirtir.

Oral JAK-1 inhibitörü olan tofasitinib de, ≥50 yaș ve en az bir kardiyovasküler risk 

faktörü bulunan hastalarda majör advers kardiyak olay (MACE) riskini arttığını 

göstermiștir.(66) Buna karșılık, tofasitinib alan ÜK hastalarında tedavisi sonrası lipid 

düzeylerinin bașlangıca kıyasla değișmediği(67) ve majör advers kardiyovasküler 

olayların nadir olduğunu bildiren çalıșmalar da vardır.(67,68) Ancak yine de Britanya 

Gastroenteroloji Cemiyeti (BSG) İBH hastalarında JAK inhibitörlerinden mümkünse 

kaçınılmak gerektiğinin altını çizmektedir. Ancak verilmesi gereken durumlarda 

düșük doz vererek ve yakın kardiyovasküler takip ile verilmesi gerektiğini belirtir.(69)

Yeni bir aile olan Sfingozin-1-Fosfat (S1P) reseptör modülatörleri kardiyak aritmiler, 

kronik kalp yetmezliği, koroner arter hastalığı, perikardit ve kan basıncı artıșı ile 

ilișkilendirilmiștir.(69) Son 6 ay içinde miyokard enfarktüsü, inme veya geçici iskemik 

atak (TİA) öyküsü olan, dekompanse kalp yetmezliği nedeniyle hastaneye yatıș 

gerektirmiș olan ya da NYHA sınıf III-IV kalp yetmezliği olan, pacemaker bulunma-

yan 2. veya 3. derece atriyoventriküler blok, pacemaker olmaksızın hasta sinüs 

sendromu, tedavi edilmemiș ciddi bradikardi, QTc uzaması (>500 ms) veya QT 

uzatıcı ilaçlarla eșzamanlı kullanımı olan hastalarda S1P reseptör modülatörleri 

kontrendikedir.

Sonuç olarak kalp yetmezliği ve/veya koroner arter hastalığı bulunan İBH hastaları-

nın yönetiminde temel hedefin hastalık aktivitesinin etkin ve sürdürülebilir biçimde 

kontrol altına alınması olduğu görülmektedir. Aktif ve persistan inflamasyonun 

kardiyovasküler olay riskini belirgin biçimde artırdığı dikkate alındığında, remisyo-

nun sağlanması yalnızca gastrointestinal sonuçlar açısından değil, kardiyovasküler 

prognoz açısından da kritik öneme sahiptir. Tedavi seçiminde kortikosteroidlerin 

mümkün olan en kısa süre ve en düșük dozda kullanılması, NYHA sınıf III-IV kalp 

yetmezliği olan hastalarda anti-TNF ajanlardan kaçınılması, kardiyovasküler risk 

profili yüksek hastalarda JAK inhibitörlerinin dikkatle değerlendirilmesi ve mümkün-

se alternatif ajanların tercih edilmesi önerilmelidir. S1P reseptör modülatörleri ise 

belirgin kardiyak kontrendikasyonlar nedeniyle bu hasta grubunda ancak çok 

seçilmiș olgularda ve kapsamlı kardiyolojik değerlendirme sonrası gündeme gelme-

lidir. Sonuç olarak, bu karmașık hasta grubunda tedavi kararları bireyselleștirilmeli, 

gastroenterolog ve kardiyolog iș birliği içinde alınmalı ve kardiyovasküler komorbidi-

teler tedavi algoritmasının ayrılmaz bir parçası olarak ele alınmalıdır.

olan bireylerde daha belirgin olduğu dikkat çekmektedir. Bu durum, uygun ve etkin 

tedavi ile hastalığın remisyona sokulmasının önemini ortaya koymakta; özellikle 

eșlik eden veya potansiyel koroner arter hastalığı bulunan İBH hastalarında optimal 

hastalık kontrolünün kritik rolünü vurgulamaktadır.

Aritmiler ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığının uzamıș atriyal ileti süreleri ile ilișkili olduğu ve 

bunun ciddi atriyal aritmiler açısından potansiyel bir risk olușturduğu gösterilmiștir; 

ancak altta yatan mekanizması halen bilinmemektedir.(58)

İnflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH), atriyal fibrilasyon gelișme riskinde de artıș 

ile ilișkilidir. Toplam 62.287 İBH hastası ve 367.337 kontrolun değerlendirildiği bir 

meta-analizde İBH hastalarında atriyal fibrilasyon riski anlamlı derecede daha 

yüksek bulunmuștur.(59) Bașka bir çalıșmada ise atriyal fibrilasyon insidansındaki 

artıșı KAH riskindeyi artıș gibi, inflamatuvar bağırsak hastalığı alevlenmeleri sırasın-

da ve persistan hastalık aktivitesi dönemlerinde ortaya çıktığını; buna karșın remis-

yon dönemlerinde böyle bir artıș izlenmediğini gösterilmiștir.(60)

İBH hastalarında aritmi gelișiminin önlenmesi ve aritmi gelișmiș hastalarda hastalı-

ğın etkin biçimde kontrol altına alınması büyük önem tașımaktadır.

Kalp Yetmezliği ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
Eșzamanlı İBH ve KY bulunan hastalarda, yalnızca İBH’si olan hastalara kıyasla İBH 

ile ilișkili hastaneye yatıș, alevlenme, komplikasyon gelișimi, pankolit risklerinin 

daha yüksek olduğunu saptamıștır.(61) Aynı zamanda, İBH’nin kalp yetmezliği 

nedeniyle hastaneye yatıș riskinde artıș ile de ilișkili olduğu gösterilmiștir. Kah ve 

aritmide olduğu gibi kalp yetmezliğinde de hastaneye yatıștaki bu risk artıșının İBH 

alevlenmeleri ve persistan hastalık aktivitesi dönemlerinde anlamlı, ancak remisyon 

dönemlerinde anlamlı olmadığını ortaya koymuștur.(62)

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı Tedavisinin Etkileri
Remisyon indüksiyonunda kullanılan kortikosteroidler, kalp yetmezliği ve ateroskle-

rotik kardiyovasküler hastalık riskinde artıș ile ilișkilidir.(63) On iki aylık bir dönem 

içinde >3000 mg prednizon veya eșdeğeri kortikosteroid maruziyetinin, anti-TNF 
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Kanser Tanısı Olan İnflamatuvar Bağırsak Hastalarında Yönetim
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığında (İBH) kolorektal kanser riskinin sağlık popülas-

yona göre daha yüksek olduğu bilinmektedir. Özellikle uzun süreli hastalıkta 

kolorektal riski 2-3 kat yüksek olup bu durum Ülseratif Kolit (ÜK) ve kolonik tutulum-

lu Crohn Hastalığı’nda (CH) daha belirgindir.(1,2) Genel kanser insidansına bakıldığın-

da ise İBH hastalarında kanser prevalansı sağlıklı popülasyona göre 1.1 ile 1.58 

kat daha fazladır.(3,4) Çalıșmalarda takip süresi sınırı olduğu ve hastalık süresi 

arttıkça bu oranın artacağı da akılda tutulmalıdır.

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı olan bireylerde sağlıklı popülasyona göre kanser 

riski daha yüksek olup, bu hastalarda kanser tanısı konulduğunda, inflamatuar 

bağırsak hastalığının yönetimi hem hasta hem de hekim açısından oldukça zorlaș-

maktadır. İBH tedavisini yöneten hekimler hastaların beklentisi, beklenen yașam 

süresi, İBH tedavisinde kullanılan ajanların kanser hastalığına etkisi, onkolojik 

tedavilerin İBH üzerindeki etkisi gibi birçok faktörü göz önünde bulundurmalıdır.

Onkolojik Tedavilerin İBH Üzerine Etkisi 
Onkolojik tedaviler oldukça güncel olup, sıklıkla yeni tedaviler kullanıma sunulmak-

tadır. Sİtotoksik kemoterapilerin yanında hormonoterapiler, immünoterapiler ve 

hedefli tedavi ajanları da kullanılmaktadır. 

Literatürde malignite tanısı olan İBH hastalarını inceleyen en kapsamlı çalıșmalar-

dan biri olan Axelrad ve ark.’nın araștırması, malignite tanılı İBH hastalarında 

onkolojik tedavilerin etkisini değerlendiren önemli bir veri kaynağıdır. Bu çalıșma, 

hem AGA5 hem de ECCO6 kılavuzları ile çeșitli meta-analizlerde(7) referans alınan, 

yol gösterici nitelikteki çalıșmalardan biri olarak kabul edilmektedir.(8) Axelrad ve 

ark. yaptıkları çalıșmada sadece sistemik kemoterapi alan aktif İBH hastalarının 

%30’unun kemoterapi sonrası remisyona girdiği ve inaktif İBH hastalarının %75’i-

nin kemoterapi sonrası remisyonda devam ettiğini göstermișlerdir.(9) Sadece 

hormonoterapi alan hastaların ise sadece %42’si remisyonda seyretmiștir.(9)

tipi, hastalığın evresi, beklenen yașam süresi ve İBH aktivitesi göz önünde bulundu-

rularak multidisipliner bir yaklașımla (gastroenteroloji-onkoloji iș birliği) alınmalı; 

standart algoritmalardan ziyade kișiselleștirilmiș tedavi planları tercih edilmelidir.

Kronik Böbrek Hastalarında İBH Yönetimi
İBH’nın ekstraintestinal bulguları arasında böbrek tutulumu da yer almaktadır. 

Böbrek ve idrar yolları tutulumu inflamatuar bağırsak hastalarının %4 ila 23’ü 

arasında görülmektedir.(18) Böbrek tașları, tübülointerstisyel nefrit, glomerülonefrit, 

sekonder amiloidoz ve ilaçlara bağlı komplikasyonlar İBH’nın böbrek tutulumuna 

ya da komplikasyonlarına bağlı olarak görülen tablolardır.(19) Bu renal bulguların 

varlığına ek olarak İBH hastalarının %5 ila 15’inde Kronik böbrek hastalığı (KBH) 

geliștiği bildirilmektedir.(19,20) İlginç bir șekilde İBH hastalarında KBH gelișme riskinin 

erken yașta daha yüksek olduğu ve yaș ilerledikçe bu riskin azaldığı gösterilmiș-

tir.(21) Kronik böbrek hastalığı (KBH) tanımı, Kidney Disease: Improving Global Outco-

mes (KDIGO) ve National Kidney Foundation’ın Kidney Disease Outcomes Quality 

Initiative (K/DOQI) tarafından; 3 aydan uzun süre devam eden böbrek hasarı veya 

glomerüler filtrasyon hızının (GFR) <60 mL/dk/1,73 m2 olması șeklinde tanımlan-

mıștır.(22,23)

Bu hasta grubunda böbrek fonksiyonlarının düzenli olarak izlenmelidir; ancak, 

izleme aralıkları net olmayıp klinisyene bağlıdır. Özellikle nefrotoksik etkileri olan 

herhangi bir İBH tedavisinin bașlanmasından önce, böbrek fonksiyonlarının bașlan-

gıç değerlendirmesi unutulmamalıdır. Sonraki izleme sıklığı, KBH evresiyle orantılı 

olup, daha ileri evre KBH hastalarında daha sık değerlendirme gereklidir.(22) Bu 

takipler serum kreatinin ölçümü, eGFR hesaplanması ve albüminüri tetkiklerini 

içerir; albüminüri, böbrek fonksiyonlarının bozulmasının erken bir göstergesi 

olabilir.

Kronik Böbrek Yetmezliği Hastalarında Medikal Tedavilerin Kullanımı
Kortikosteroidler
Kortikosteroidler karaciğerde metabolize edilip %1’in altında idrarla atılır.(24) Bu 

sebeple diyalize giren hastalarda dahi güvenle kullanılabilirler.(25) Ancak KBH 

hastalarında kortikosteroid ilișkili yan etkilerin görülme riskinin arttığı akılda 

tutulmalıdır.(26)

ÖZEL HASTA GRUPLARINDA HASTA YÖNETİMİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026290

Hilley ve ark. HD’e girmeyen bir KBH hastası olan, daha önce biyolojik tedavi almıș 

akut șiddetli ülseratif kolit hastasında, standart doz upadacitinib’in kurtarma 
tedavisi olarak güvenli kullanımını bildirmișlerdir. Serum kreatinin ve GFR, 

indüksiyon ve idame dozları sırasında stabil kalmıștır; ancak, indüksiyon sırasında 

hızlı klinik iyileșme ve herpes zoster riskiyle ilgili endișeler nedeniyle, hızlı bir doz 

azaltımı (3 gün boyunca günde 45 mg, ardından 8 hafta boyunca günde 30 mg 

ve sonrasında günde 15 mg idame dozu) uygulanmıștır.(42)

Literatürde bildirilen tek HD’e girip upadasitinib alan vaka da Krose ve ark. tarafın-

dan bildirilmiștir. Hasta 19 yașında protein kaybettiren enteropati hastası olup 

tedavi sırasında hastada böbrek yetmezliği gelișmiș ve hemodiyaliz gereksinimi 

ortaya çıkmıștır. Terapötik ilaç düzeyi izleme sonuçlarına dayanarak, doz günde bir 

kez 30 mg’dan günde iki kez 45 mg’a kademeli olarak artırılmıștır. Yüksek dozda 

klinik iyileșme sağlanmıș, ayrıca ilaca bağlı belirgin bir toksisite belirtisi veya semp-

tomu gözlenmemiștir.

Uzun dönem güvenlik verilerinde böbrek üzerinde herhangi bir risk bildirmemekte-

dir 43. Herpes zoster (zona) enfeksiyonları, venöz tromboemboli, malignite ve 

kardiyovasküler komplikasyonlar dozla ilișkili olarak değerlendirilmesi sebebiyle en 

düșük etkin doz kullanılmaya çalıșılmalıdır.

Filgotinib
Filgotinib ve metabolitleri esas olarak böbrek yoluyla (%85) atılır; daha küçük bir 

kısmı ise dıșkı ile (%15) vücuttan uzaklaștırılır. Üretici firma bilgilerine göre, eGFR 

< 60 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda dozun %50 oranında azaltılması önerilmekte-

dir. Son dönem böbrek yetmezliği (SDBY) ve HD hastalarında kullanımı ile ilgili veri 

bulunmamaktadır.

Sifingozin-1 Fosfat (S1P) Reseptör Modülatörleri
Sphingosine-1 Fosfat (S1P) reseptör modülatörleri, ozanimod, etrasimod ve fingoli-

mod gibi ajanları içermektedir. S1P reseptör modülatörleri esas olarak karaciğerde, 

özellikle CYP3A4 ile metabolize edilir ve safra yoluyla atılır; yalnızca çok küçük bir 

kısmı değișmeden idrarla atılır. Bu sebeple böbrek fonksiyon bozuklukları ilacın 

farmakokinetiğini anlamlı düzeyde etkilemez.

Sitotoksik kemoterapi alan hastaların %90’ı, yalnızca hormon tedavisi veya sitotok-

sik kemoterapi ile adjuvan hormon tedavisi kombinasyonunu alan hastaların ise 

%64’üne remisyonda seyretmiș olup, bu sonuçlar hormonoterapinin İBH alevlenme 

riskini arttırdığını göstermiștir9. İmmünoterapi alan hastaların ise %40’ının alevlen-

me geçirdiği ve bunların neredeyse üçte birinin biyolojik tedaviye gerek duyduğu 

gösterilmiștir.(10)

Bu sonuçlar, onkolojik tedavilerin türüne göre İBH aktivitesi üzerindeki etkilerin 

farklılık gösterebildiğini ve özellikle hormonoterapi ile immünoterapi alan hastaların 

İBH alevlenmesi açısından daha dikkatli izlenmesi gerektirdiğini göstermektedir.

İBH Tedavilerinin Onkolojik Hastalarda Kullanımı
İBH’nin yönetimi gastroenterologlar tarafından yürütülürken, kanser tedavisi 

medikal onkologlar tarafından planlanmakta ve uygulanmaktadır. Bu hasta grubun-

da, kanser tedavisi süresince İBH aktivitesinin yakından izlenmesi ve olası alevlen-

melerin önlenmesi ve kanser tedavisinin en uygun șekilde gerçekleșebilmesi için 

sürecin gastroenterologlar ve onkologlar tarafından birlikte yönetilmesi gerekmek-

tedir.

İBH tedavisinde kullanılan immünsüpresif ajanların, bağıșıklık sistemini baskılayıcı 

etkileri nedeniyle enfeksiyon riskini artırabileceği ve kanser seyrini olumsuz 

etkileyebileceği ilk bakıșta düșünülebilir. Ancak bu hasta grubunun değerlendirildiği 

çalıșmalara bakıldığında, İBH aktivitesinin kontrol altına alınmasının klinik olarak 

gerekli olduğu durumlarda, çoğu biyolojik ajan dâhil olmak üzere İBH’ye yönelik 

tedavilerin kullanımının uygun kabul edildiği görülmektedir. Bu yaklașımı destekle-

yen veriler, immün aracılı hastalıkları olan ve kanser öyküsü bulunan hastaları da 

içeren geniș hasta serilerinde değerlendirilmiștir.

Bu konudaki en kapsamlı meta-analizlerden biri olan Shelton ve ark.’nın çalıșma-

sında, immün aracılı hastalıklar nedeniyle immünsupresif ilaç kullanan hastalar 

değerlendirilmiș; toplam 11.702 hastayı kapsayan ve 31.258 hasta-yıllık izlem 

süresini içeren veriler analiz edilmiștir. Bu meta-analizde anti-TNF tedavisi alan, 

immünmodülatör tedavi alan ve immunsupresif tedavi almayan hastalar arasında 

kanser rekürrensi açısından anlamlı bir fark bulunmamıștır. Aynı çalıșmada kombi-

ne immunsupresif alan hastaların verilerini içeren çalıșmalar değerlendirildiğinde 

tekli tedaviler ile kombine tedaviler arasında kanser rekürrensi açısından anlamlı 

bir fark görülmemiștir.(11-13) Hastalar, immünsupresif tedavisi, kanser tanısı sonrası 

6 yıl içinde bașlanan ve 6 yıldan sonra bașlanan hastalar olarak ayrıldıklarında da 

iki grup arasında kanser rekürrensi açısından anlamlı bir fark görülmemiștir. Bu 

meta-analize romatoid artrit, inflamatuar bağırsak hastalığı ve psöriasis hastaları 

dahil edilmiștir.(14)

Daha yakın zamanda yapılan bir retrospektif çalıșmada ise Holmer ve ark., hem 

kanser tanısı hem de İBH hastası olan bir popülasyonu değerlendirmișlerdir. Bu 

çalıșmada hastalar anti-TNF tedavisi alanlar, non-anti-TNF biyolojik tedavi alanlar 

ve immünmodülatör tedavi alan kișiler olarak üç grupta incelenmiș; ayrıca aktif 

kanser hastaları (son 5 yıl içinde kanser tanısı alan) ile geçirilmiș kanser hastaları 

(5 yıldan uzun süre önce kanser tanısı alan hastalar) șeklinde iki ayrı kohortta 

değerlendirmișlerdir. Aktif kanser hastalarında progresyonsuz sağ kalım, geçirilmiș 

kanser hastalarında ise rekürrenssiz sağkalım değerlendirilmiștir. Aktif kanser 

hastalarında anti-TNF alanlar ile non-anti-TNF biyolojik alanlar arasında progres-

yonsuz sağ kalım açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark görülmemiștir. 

Benzer șekilde geçirilmiș kanser hastalarında da anti-TNF tedavi alanlar ile non 

anti-TNF biyolojik ajan alanlar arasında rekürrenssiz sağ kalım açısından istatistik-

sel olarak anlamlı bir fark görülmemiștir. Bu çalıșmada immünmodülatör tedavi 

kapsamında tiyopürin ve metotreksat kullanımı değerlendirilmiștir. Tofasitinib gibi 

küçük molekül ajanlar non-anti-TNF biyolojik ajan grubuna dâhil edilmemiștir.(15)

Vedolizumab alan, anti-TNF alan ve immun supresif tedavi almayan İBH hastalarının 

değerlendirildiği bașka bir çalıșmada, bu üç grup arasında yeni veya rekürren 

kanser gelișimi açısından anlamlı bir fark bulunamamıștır.(16) Kanser öyküsü 

bulunan İBH hastalarının değerlendirildiği bașka bir çalıșmada ise, vedolizumab 

veya ustekinumab maruziyetinin; immünmodülatör alanlar, anti-TNF alanlar ya da 

immünsupresif tedavi almayanlar ile karșılaștırıldığında, yeni veya rekürren kanser 

gelișme riskini artırmadığı gösterilmiștir.(17) Bu bilgiler ıșığında kanser tanısı olan 

İBH hastalarında ilaç seçiminde önemli olanın kanserden ziyade hastalığın kontrol 

altında olması gerektiği vurgulanmıștır.

Bununla birlikte, özellikle non-anti-TNF biyolojik ajanlar ile yapılan çalıșmaların 

küçük örneklem büyüklükleri ile gerçekleștirilmiș olduğu unutulmamalıdır. Yeni 

tedavi seçeneklerinin klinik kullanıma girmesiyle birlikte mevcut veriler artmakta 

ve kanıt düzeyi güçlenmektedir; ancak güncel çalıșmalar her ne kadar umut verici 

sonuçlar sunsa da, kesin klinik kararlar vermek için henüz yeterli örneklem büyük-

lüğüne sahip değildir. Bu nedenle klinisyenlerin mevcut verileri göz önünde bulun-

durarak dikkatli ve bireyselleștirilmiș bir yaklașım benimsemeleri gerekmektedir. 

Bununla birlikte, her ne kadar genel olarak biyolojik ve immünsupresif tedavilerin 

kanser rekürrensi açısından belirgin bir risk artıșı göstermediği bildirilmiș olsa da, 

bazı ilaç grupları için malignite tipine özgü istisnai durumlar mevcuttur ve bu 

durumlarda daha temkinli bir yaklașım gereklidir.

Tiyopürin kullanımı ile lenfoma ve non-melanom cilt kanseri (NMSC) riskinde artıș 

olması nedeniyle, tiyopürin tedavisi almakta olan hastalarda lenfoma gelișirse tedavi 

kesilmesi önerilmektedir. Birden fazla veya tekrarlayan non-melanom cilt kanseri 

gelișen hastalarda da tiyopürin tedavisinin sonlandırılması düșünülmelidir.(5)

Anti-TNF tedavisi sırasında melanom gelișmesi halinde tedavi kesilmelidir; lenfoma 

gelișmesi durumunda ise anti-TNF tedavisinin sonlandırılması değerlendirilmeli-

dir.(5)

Tüm bu veriler birlikte değerlendirildiğinde, kanser tanısı olan İBH hastalarının 

yönetiminde temel yaklașımın, onkolojik prognoz ile İBH hastalık kontrolü arasında 

dengeli ve bireyselleștirilmiș bir strateji olușturmak olduğu görülmektedir. Aktif ve 

kontrolsüz İBH’nin hem yașam kalitesini bozduğu hem de onkolojik tedavilerin 

etkinliğini ve sürekliliğini olumsuz etkileyebileceği dikkate alındığında, gerekli 

durumlarda İBH’nin etkin biçimde tedavi edilmesi klinik olarak meșru ve çoğu 

zaman zorunludur. Mevcut veriler, anti-TNF ajanlar, vedolizumab ve ustekinumab 

gibi biyolojik tedavilerin, uygun hasta seçimi yapıldığında, kanser rekürrensi açısın-

dan belirgin bir risk artıșı göstermediğini düșündürmektedir. Bununla birlikte tiyopü-

rinler ve bazı ajanlar için malignite tipine özgü risklerin bulunduğu unutulmamalı; 

özellikle lenfoma, melanom ve tekrarlayan non-melanom cilt kanserlerinde daha 

temkinli davranılmalıdır. Sonuç olarak, bu hasta grubunda tedavi kararları kanser 

Aminosalisilatlar
5-Aminosalisilikasit (ASA)’ya bağlı böbrek hastalığı öngörülemez olup, KBH’de 

değișmiș veya artmıș bir risk olduğunu gösteren net bir kanıt yoktur. Yine de KBH 

hastalarında dikkatli olmak gerekmektedir. Üreticiler GFR <20 mL/dk/1.73 m2 olan 

hastalarda mesalazin kullanımına karșı uyarıda bulunmakta ve eGFR <50 

mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda en düșük dozun kullanılmasını ve yakın izlem 

yapılmasını önermektedir.

Britanya Gastroenteroloji Derneği, 5-ASA ajanları kullanan tüm hastalarda böbrek 

fonksiyonlarının izlenmesini önermektedir; eGFR bașlangıçta, tedaviye bașladıktan 

2-3 ay sonra ve ardından yıllık olarak ölçülmelidir.(27)

GFR <10 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda sülfasalazin kullanılacaksa doz azaltılmalı 

ve dikkatli kullanılmalıdır. Sulfasalazin reçetelenirken, özellikle aktif inflamatuvar 

hastalıkta artmıș gastrointestinal kayıplar durumunda, dehidratasyondan kaçınmak 

için yeterli sıvı alımı önerilmektedir. Ancak sıvı kısıtlaması olan hastalarda, hastayı 

takip eden nefrologa danıșalarak tedavi düzenlemesi yapılması önerilir.(25)

Akut interstisyel nefrit mesalazinin iyi bilinen bir idiosenkritik yan etkisidir. Sülfasa-

lazin ise sülfapiridin gibi metabolitleri aracılığıyla kristalüriye sebep olabilmektedir. 

Böbrek disfonksiyonu ve dehidratasyon kristalürinin önemli risk faktörlerindendir.

Azatiopürin
GFR<50 mL/dk/1.73 m2 olmadıkça doz azaltımı gerekmemektedir. GFR 10-50 

mL/dk/1.73 m² olan hastalarda dozun %25 azaltılması, GFR <10 mL/dk/1.73 m2 

olan hastalarda ise dozun %50 azaltılması önerilmektedir.(25)

Azatiyoprin ve merkaptopurin, orta düzeyde (%30) protein bağlanma özelliğine 

sahiptir ve kısmen diyalizle uzaklaștırılabilir. Bu nedenle, gece yatmadan önce veya 

diyaliz sonrasında dozlama önerilir. Ayrıca, diyaliz tedavisinde önemli değișiklikler 

olduğunda, terapötik ilaç düzeyi izlemi (TDM) dikkatle yapılmalıdır.(28)

Azatiopürinin nefrotoksisitesi beklenen bir durum olmayıp, çok nadir görülmekte-

dir.

uygulanabilmesine olanak tanır.(25) Ustekinumab kullanımı, hemodiyalize (HD) giren 

İBH ve psöriyazis hastalarını içeren üç vaka sunumunda bildirilmiștir. Her ne kadar 

yalnızca üç vaka, genel bir çıkarım yapmak için yetersiz olsa da, bu vakalarda 

anti-İnterlökin tedavilerinin etkili ve güvenli olduğu görülmüștür.(32-34)

Anti-İnterlökin tedavilerin böbrek üzerine güvenli olduğu varsayılmaktadır. Literatür-

de akut interstisyel nefrit, fokal segmental glomerüloskleroz ve kresentik IgA 

glomerülonefrit vakaları bildirilmiștir. Her üç olguda da, IL-23 tedavisinin kesilmesi 

ve steroid tedavisi uygulanmasının ardından böbrek fonksiyonlarının normale 

dönmüștür.(35-37)

Vedolizumab
Böbrek fonksiyon bozukluğu, vedolizumab’ın farmakokinetiğini anlamlı düzeyde 

etkilemez; bu nedenle, standart dozlama rejimleriyle kullanılabilir25. Farmakokinetiği 

nedeniyle HD’e giren hastalarda da güvenli olduğu düșünülmektedir. Vedolizumabın 

da HD’de güvenli bir șekilde kullanıldığını gösteren bir vaka bildirimi mevcuttur.(38)

Faz 3 çalıșmasından elde edilen 8 yıllık güvenlilik verilerinde(39) ve bir sistematik 

derlemede(40), böbrek komplikasyonlarından bahsetmemektedir.

Janus Kinaz (JAK) İnhibitörleri
JAK inhibitörleri, tofasitinib, upadasitinib ve filgotinib gibi ajanları içermektedir. 

Tofasitinib
Tofasitinib’in yaklașık %30’u, metabolize olmadan idrarda atılmaktadır. Üretici firma 

bilgilerine göre, eGFR < 50 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda dozun %50 oranında 

azaltılması önerilmektedir. İlacın diyaliz ile eliminasyonunun da minimal olması 

sebebiyle HD hastalarında da %50 doz azaltımı ile verilebileceği belirtilmektedir.(28)

Upadasitinib
İlacın %24’ü idrarla, %38’i ise dıșkı ile değișmeden atılır.(41) Üretici ürün bilgilerine 

göre, böbrek yetmezliği durumunda upadacitinib için doz ayarlaması gerekli 

değildir;(25) ancak, ilacın doza bağlı yan etki profili ve bu konuda mevcut veri yetersiz-

liği göz önüne alındığında, dikkatli bir dozlama ile verilmesi gerektiği söylenebilir. 

Biyolojik Ajanlar
Biyolojik ajanlar, yüksek moleküler ağırlığa sahiptir ve böbrek yoluyla atılım bașlıca 

eliminasyon yolları değildir. Bu nedenle, biyolojik ilaçların eliminasyonu genellikle 

böbrek fonksiyonundan etkilenmez ve KBH’sı olan İBH hastalarında rutin doz ayarla-

ması gerektirmez.

Anti- TNF (Tümör Nekroz Faktörü Alfa İnhibitörleri) Alfa
İnfliksimab, adalimumab, etanersept, sertolizumab ve golimumab, anti-TNF-alfa 

grubuna ait biyolojik ajanlardır. Farmakokinetikleri değișmediği için KBH ve hemodi-

yaliz (HD) hastalarında doz ayarlaması gerekmeden kullanılabilirler. İntravenöz 

olarak verilen tedavileri verirken HD hastalarında așırı sıvı yüklemekten kaçınmaya 

dikkat edilmelidir.

Anti-TNF tedavileri KBH hastalarında güvenli olmalarına karșın, yeni anti-TNF alfa 

tedavisi bașlanan İBH hastalarında yapılan retrospektif bir çalıșmada, anti-TNF 

kullanımının GFR’de %30’luk bir düșüșle ilișkili olduğu gösterilmiștir Bu düșüș ilk 

bakıșta ilaçların güvenilirliğini sorgulatır gibi görünse de, aslında bunun kas 

kütlesindeki değișikliklerin kreatinin düzeylerini etkilemesinden mi, yoksa çalıșma 

popülasyonunun (ortalama yaș 67,4; %93,5 erkek) anti-TNF’ye bağlı geliștiği öne 

sürülen lupus benzeri etkilere daha yatkın olmasından mı kaynaklandığı net 

değildir.(29) Yine bașka bir inflamatuar hastalık olan Romatoid Artrit (RA) hastalarında 

yapılan çalıșmalarda ise böbrek fonksiyonlarının anti-TNF ilaçlarla düzeldiği gösteri-

lesi(30) de Sumida ve ark.’larının yaptığı çalıșmada GFR düșüșünün anti-TNF ilaçların 

etkisinden ziyade yukarıda öne sürülen sebepelrden olabileceğini düșündürmekte-

dir.

Anti-TNF alfa’nın böbrek yan etkisi olan Anti-TNF alfa ilișkili renal hastalık ise 

1000’de 0.9 gibi nadir bir durum olup, bu yan etki geliștiğinde ilaç kesilmesi gerek-

mektedir.(31)

Anti-İnterlökinler
Anti-İnterlökin tedaviler, guselkumab, risankizumab ve mirikizumab gibi ajanları 

içermektedir. GFR düșüklüğü, ilacın farmakokinetiğini anlamlı düzeyde etkilemez; 

bu da kronik böbrek hastalığı (KBH) olan hastalarda standart dozlama rejimlerinin 

S1P reseptör modülatörleri, böbrek fonksiyon bozukluğu olan hastalarda, hatta 

son dönem böbrek hastalığı (ESKD) durumunda bile, doz ayarlaması gerektirmeyen 

ilçalardır.(44) Ancak yeni ilaçlarda, gerçek yașam verilerinin ve pazarlama sonrası 

güvenlilik çalıșmalarının yetersizliği sebebiyle, bu ilaçların böbrek hastalığı olan 

hastalarda dikkatli kullanılması önerilmektedir.

Hemodiyaliz hastalarında S1P reseptör modülatörlerinin kullanımı ile ilgili literatür-

de veri bulunmamaktadır.

Kalp Yetmezliği ve Koroner Arter Hastalığı Olan Hastalarda
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı Yönetimi
Koroner Arter Hastalığı ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
Akut koroner sendrom (AKS) riskinin inflamatuar durumlarda arttığı hem hayvan 

hem de insan modellerinde iyi bir șekilde ortaya konmuștur. Sistemik inflamasyon 

belirteçleri olan homosistein, C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon 

hızı (ESH) düzeylerinin yüksekliği de AKS ve kalp yetmezliği (KY) riskini arttırmakta-

dır45. İnflamatuvar bağırsak hastalığında (İBH) da sistemik enflamasyona sekonder 

homosistein, C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon hızı (ESH) düzeyleri 

yüksektir.(46-49)

Özellikle Romatoid artrit (RA) ve sistemik lupus eritematozus (SLE) hastalarında 

yapılan çalıșmalarda inflamasyon ile kardiyovasküler hastalık (KVH) ilișkisi güçlü 

bir șekilde ortaya konmuștur. Bununla birlikte, İBH ile KVH arasındaki ilișki bu kadar 

net değildir. İBH hastalık aktivitesi ile tromboembolik hastalık insidansı arasındaki 

ilișki bilinmesine rağmen,(50,51) İBH ile kardiyovasküler hastalıklar konusundaki 

güncel veriler çelișkilidir.

Yaklașık 20.000 hastayı içeren bir retrospektif çalıșmada, ilaç reçetelenmesiyle 

tanımlanan aktif İBH alevlenmeleri sırasında KVH olayları istatistiksel olarak anlamlı 

derecede artmıș bulunmuștur. Yine, aktif alevlenmesi olan hastalarda miyokard 

enfarktüsü (MI) için göreceli risk 1,49 (GA: 1,16-1,93), persistan İBH aktivitesi 

olanlarda ise 2,05 (GA: 1,58-2,65) olarak saptanmıștır. İnme ve kardiyovasküler 

ölüme ilișkin göreceli riskler de benzer șekilde artmıș olup, remisyon dönemlerinde 

risk oranı kontrol grubuyla benzer bildirilmiștir.(52) Ancak, bu retrospektif analizde 

kardiyovasküler hastalık için risk faktörleri olan sigara kullanımı ve obezite dikkate 

alınmamıștır. Tayvan’da yapılan ortalama 13 yıllık verilerin tarandığı bașka bir 

retrospektif çalıșmada ise, geleneksel kardiyovasküler hastalık risk faktörleri için 

düzeltme yapıldıktan sonra, İBH hastalarında AKS gelișimi için risk oranını 1,72 

olarak saptanmıștır. Bu çalıșmanın iki alameti farikası bulunmaktadır. İlki AKS risk 

oranının yılda bir kez yatıșı olan İBH hastalarında 1.26 iken, yılda iki veya daha 

fazla yatıșı olan hastalarda 19.8’e çıkmasıdır. İkincisi ise AKS insidansı her iki 

kohortta (İBH olan ve olmayan) yașla birlikte artmıștır; ancak yașa özgü İBH olanlar 

ile olmayanlar arasındaki göreceli risk genç yaș grubunda en yüksek saptanmıștır 

(insidans hız oranı 3,80; %95 GA, 3,42-4,23). Buna karșılık, en ileri yaș grubunda 

insidans en yüksek olmasına rağmen düzeltilmiș risk oranı 1,70’e (%95 GA, 

1,46-2,00) düșmüștür.(53) Bu bulgular, Amerika Birleșik Devletleri’nde gerçekleștiri-

len bir meta-analizde de doğrulanmıștır.(54) Yine bașka bir meta-analizde genç 

hastalarda (<50 yaș) iskemik kalp hastalığı riskinin ileri yaș grubuna kıyasla (>50 

yaș) daha yüksek olduğunu gösterilmiștir.(55)

200000 civarı İBH hastası ve 5750000 civarı kontrol grubunun değerlendirildiği 

bir meta-analizde ise venöz tromboemboli ve iskemik kalp hastalığı riski İBH 

hastalarında daha yüksek bulunmasına karșın kardiyovasküler hastalıklara mortali-

teye bakıldığında her iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunama-

mıștır.(56) Bu bulguları destekleyen bașka bir çalıșmada Amerika’da yapılmıș olup 

yaș, akut böbrek hasarı, gastrointestinal kanama, sepsis, dislipidemi, koroner 

revaskülarizasyon, kardiyojenik șok, akut koroner sendrom tipi, kilo kaybı, sıvı ve 

elektrolit bozuklukları, hipotiroidi ve koagülopati için düzeltme yapıldıktan sonra, 

hastane içi mortalitenin inflamatuvar bağırsak hastalığı-akut koroner sendrom 

kohortunda (%3,9), inflamatuvar bağırsak hastalığı olmayan kohorta (%5,3) kıyasla 

daha düșük olduğu saptanmıștır.(57)

Bu veriler ıșığında, KAH riskinin, özellikle İBH’li genç popülasyonda, İBH’si olmayan 

yașıtlarına kıyasla belirgin ölçüde arttığı görülmektedir. Bu nedenle, bu hastaların klinik 

yakınmaları değerlendirilirken KAH riski mutlaka göz önünde bulundurulmalıdır.

Öte yandan, İBH hastalarında KAH riskinde artıș saptanmasına rağmen kardiyovas-

küler mortalitenin arttığı gösterilmemiștir. KAH riskindeki bu artıșın aktif hastalığı 

ilaç kullanımına kıyasla kardiyak olaylar ve majör advers kardiyovasküler olaylar 

açısından artmıș riskle ilișkili olduğu gösterilmiștir.(64)

Her ne kadar steroid kullanımı daha riskli olsa da anti-TNF ajanlar da kalp yetmezli-

ğinde kontrendike olup, NYHA sınıf III-IV kalp yetmezliği olan hastalarda kullanılma-

malıdır.(65) FDA infliksimab’ın, özellikle >5 mg/kg dozlarda, orta-ağır kalp yetmezliği 

olan hastalarda kontrendike olduğunu ve yeni gelișen veya kötüleșen kalp yetmezli-

ği riski ile ilișkili olduğunu belirtir.

Oral JAK-1 inhibitörü olan tofasitinib de, ≥50 yaș ve en az bir kardiyovasküler risk 

faktörü bulunan hastalarda majör advers kardiyak olay (MACE) riskini arttığını 

göstermiștir.(66) Buna karșılık, tofasitinib alan ÜK hastalarında tedavisi sonrası lipid 

düzeylerinin bașlangıca kıyasla değișmediği(67) ve majör advers kardiyovasküler 

olayların nadir olduğunu bildiren çalıșmalar da vardır.(67,68) Ancak yine de Britanya 

Gastroenteroloji Cemiyeti (BSG) İBH hastalarında JAK inhibitörlerinden mümkünse 

kaçınılmak gerektiğinin altını çizmektedir. Ancak verilmesi gereken durumlarda 

düșük doz vererek ve yakın kardiyovasküler takip ile verilmesi gerektiğini belirtir.(69)

Yeni bir aile olan Sfingozin-1-Fosfat (S1P) reseptör modülatörleri kardiyak aritmiler, 

kronik kalp yetmezliği, koroner arter hastalığı, perikardit ve kan basıncı artıșı ile 

ilișkilendirilmiștir.(69) Son 6 ay içinde miyokard enfarktüsü, inme veya geçici iskemik 

atak (TİA) öyküsü olan, dekompanse kalp yetmezliği nedeniyle hastaneye yatıș 

gerektirmiș olan ya da NYHA sınıf III-IV kalp yetmezliği olan, pacemaker bulunma-

yan 2. veya 3. derece atriyoventriküler blok, pacemaker olmaksızın hasta sinüs 

sendromu, tedavi edilmemiș ciddi bradikardi, QTc uzaması (>500 ms) veya QT 

uzatıcı ilaçlarla eșzamanlı kullanımı olan hastalarda S1P reseptör modülatörleri 

kontrendikedir.

Sonuç olarak kalp yetmezliği ve/veya koroner arter hastalığı bulunan İBH hastaları-

nın yönetiminde temel hedefin hastalık aktivitesinin etkin ve sürdürülebilir biçimde 

kontrol altına alınması olduğu görülmektedir. Aktif ve persistan inflamasyonun 

kardiyovasküler olay riskini belirgin biçimde artırdığı dikkate alındığında, remisyo-

nun sağlanması yalnızca gastrointestinal sonuçlar açısından değil, kardiyovasküler 

prognoz açısından da kritik öneme sahiptir. Tedavi seçiminde kortikosteroidlerin 

mümkün olan en kısa süre ve en düșük dozda kullanılması, NYHA sınıf III-IV kalp 

yetmezliği olan hastalarda anti-TNF ajanlardan kaçınılması, kardiyovasküler risk 

profili yüksek hastalarda JAK inhibitörlerinin dikkatle değerlendirilmesi ve mümkün-

se alternatif ajanların tercih edilmesi önerilmelidir. S1P reseptör modülatörleri ise 

belirgin kardiyak kontrendikasyonlar nedeniyle bu hasta grubunda ancak çok 

seçilmiș olgularda ve kapsamlı kardiyolojik değerlendirme sonrası gündeme gelme-

lidir. Sonuç olarak, bu karmașık hasta grubunda tedavi kararları bireyselleștirilmeli, 

gastroenterolog ve kardiyolog iș birliği içinde alınmalı ve kardiyovasküler komorbidi-

teler tedavi algoritmasının ayrılmaz bir parçası olarak ele alınmalıdır.

olan bireylerde daha belirgin olduğu dikkat çekmektedir. Bu durum, uygun ve etkin 

tedavi ile hastalığın remisyona sokulmasının önemini ortaya koymakta; özellikle 

eșlik eden veya potansiyel koroner arter hastalığı bulunan İBH hastalarında optimal 

hastalık kontrolünün kritik rolünü vurgulamaktadır.

Aritmiler ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığının uzamıș atriyal ileti süreleri ile ilișkili olduğu ve 

bunun ciddi atriyal aritmiler açısından potansiyel bir risk olușturduğu gösterilmiștir; 

ancak altta yatan mekanizması halen bilinmemektedir.(58)

İnflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH), atriyal fibrilasyon gelișme riskinde de artıș 

ile ilișkilidir. Toplam 62.287 İBH hastası ve 367.337 kontrolun değerlendirildiği bir 

meta-analizde İBH hastalarında atriyal fibrilasyon riski anlamlı derecede daha 

yüksek bulunmuștur.(59) Bașka bir çalıșmada ise atriyal fibrilasyon insidansındaki 

artıșı KAH riskindeyi artıș gibi, inflamatuvar bağırsak hastalığı alevlenmeleri sırasın-

da ve persistan hastalık aktivitesi dönemlerinde ortaya çıktığını; buna karșın remis-

yon dönemlerinde böyle bir artıș izlenmediğini gösterilmiștir.(60)

İBH hastalarında aritmi gelișiminin önlenmesi ve aritmi gelișmiș hastalarda hastalı-

ğın etkin biçimde kontrol altına alınması büyük önem tașımaktadır.

Kalp Yetmezliği ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
Eșzamanlı İBH ve KY bulunan hastalarda, yalnızca İBH’si olan hastalara kıyasla İBH 

ile ilișkili hastaneye yatıș, alevlenme, komplikasyon gelișimi, pankolit risklerinin 

daha yüksek olduğunu saptamıștır.(61) Aynı zamanda, İBH’nin kalp yetmezliği 

nedeniyle hastaneye yatıș riskinde artıș ile de ilișkili olduğu gösterilmiștir. Kah ve 

aritmide olduğu gibi kalp yetmezliğinde de hastaneye yatıștaki bu risk artıșının İBH 

alevlenmeleri ve persistan hastalık aktivitesi dönemlerinde anlamlı, ancak remisyon 

dönemlerinde anlamlı olmadığını ortaya koymuștur.(62)

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı Tedavisinin Etkileri
Remisyon indüksiyonunda kullanılan kortikosteroidler, kalp yetmezliği ve ateroskle-

rotik kardiyovasküler hastalık riskinde artıș ile ilișkilidir.(63) On iki aylık bir dönem 

içinde >3000 mg prednizon veya eșdeğeri kortikosteroid maruziyetinin, anti-TNF 
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Kanser Tanısı Olan İnflamatuvar Bağırsak Hastalarında Yönetim
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığında (İBH) kolorektal kanser riskinin sağlık popülas-

yona göre daha yüksek olduğu bilinmektedir. Özellikle uzun süreli hastalıkta 

kolorektal riski 2-3 kat yüksek olup bu durum Ülseratif Kolit (ÜK) ve kolonik tutulum-

lu Crohn Hastalığı’nda (CH) daha belirgindir.(1,2) Genel kanser insidansına bakıldığın-

da ise İBH hastalarında kanser prevalansı sağlıklı popülasyona göre 1.1 ile 1.58 

kat daha fazladır.(3,4) Çalıșmalarda takip süresi sınırı olduğu ve hastalık süresi 

arttıkça bu oranın artacağı da akılda tutulmalıdır.

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı olan bireylerde sağlıklı popülasyona göre kanser 

riski daha yüksek olup, bu hastalarda kanser tanısı konulduğunda, inflamatuar 

bağırsak hastalığının yönetimi hem hasta hem de hekim açısından oldukça zorlaș-

maktadır. İBH tedavisini yöneten hekimler hastaların beklentisi, beklenen yașam 

süresi, İBH tedavisinde kullanılan ajanların kanser hastalığına etkisi, onkolojik 

tedavilerin İBH üzerindeki etkisi gibi birçok faktörü göz önünde bulundurmalıdır.

Onkolojik Tedavilerin İBH Üzerine Etkisi 
Onkolojik tedaviler oldukça güncel olup, sıklıkla yeni tedaviler kullanıma sunulmak-

tadır. Sİtotoksik kemoterapilerin yanında hormonoterapiler, immünoterapiler ve 

hedefli tedavi ajanları da kullanılmaktadır. 

Literatürde malignite tanısı olan İBH hastalarını inceleyen en kapsamlı çalıșmalar-

dan biri olan Axelrad ve ark.’nın araștırması, malignite tanılı İBH hastalarında 

onkolojik tedavilerin etkisini değerlendiren önemli bir veri kaynağıdır. Bu çalıșma, 

hem AGA5 hem de ECCO6 kılavuzları ile çeșitli meta-analizlerde(7) referans alınan, 

yol gösterici nitelikteki çalıșmalardan biri olarak kabul edilmektedir.(8) Axelrad ve 

ark. yaptıkları çalıșmada sadece sistemik kemoterapi alan aktif İBH hastalarının 

%30’unun kemoterapi sonrası remisyona girdiği ve inaktif İBH hastalarının %75’i-

nin kemoterapi sonrası remisyonda devam ettiğini göstermișlerdir.(9) Sadece 

hormonoterapi alan hastaların ise sadece %42’si remisyonda seyretmiștir.(9)

tipi, hastalığın evresi, beklenen yașam süresi ve İBH aktivitesi göz önünde bulundu-

rularak multidisipliner bir yaklașımla (gastroenteroloji-onkoloji iș birliği) alınmalı; 

standart algoritmalardan ziyade kișiselleștirilmiș tedavi planları tercih edilmelidir.

Kronik Böbrek Hastalarında İBH Yönetimi
İBH’nın ekstraintestinal bulguları arasında böbrek tutulumu da yer almaktadır. 

Böbrek ve idrar yolları tutulumu inflamatuar bağırsak hastalarının %4 ila 23’ü 

arasında görülmektedir.(18) Böbrek tașları, tübülointerstisyel nefrit, glomerülonefrit, 

sekonder amiloidoz ve ilaçlara bağlı komplikasyonlar İBH’nın böbrek tutulumuna 

ya da komplikasyonlarına bağlı olarak görülen tablolardır.(19) Bu renal bulguların 

varlığına ek olarak İBH hastalarının %5 ila 15’inde Kronik böbrek hastalığı (KBH) 

geliștiği bildirilmektedir.(19,20) İlginç bir șekilde İBH hastalarında KBH gelișme riskinin 

erken yașta daha yüksek olduğu ve yaș ilerledikçe bu riskin azaldığı gösterilmiș-

tir.(21) Kronik böbrek hastalığı (KBH) tanımı, Kidney Disease: Improving Global Outco-

mes (KDIGO) ve National Kidney Foundation’ın Kidney Disease Outcomes Quality 

Initiative (K/DOQI) tarafından; 3 aydan uzun süre devam eden böbrek hasarı veya 

glomerüler filtrasyon hızının (GFR) <60 mL/dk/1,73 m2 olması șeklinde tanımlan-

mıștır.(22,23)

Bu hasta grubunda böbrek fonksiyonlarının düzenli olarak izlenmelidir; ancak, 

izleme aralıkları net olmayıp klinisyene bağlıdır. Özellikle nefrotoksik etkileri olan 

herhangi bir İBH tedavisinin bașlanmasından önce, böbrek fonksiyonlarının bașlan-

gıç değerlendirmesi unutulmamalıdır. Sonraki izleme sıklığı, KBH evresiyle orantılı 

olup, daha ileri evre KBH hastalarında daha sık değerlendirme gereklidir.(22) Bu 

takipler serum kreatinin ölçümü, eGFR hesaplanması ve albüminüri tetkiklerini 

içerir; albüminüri, böbrek fonksiyonlarının bozulmasının erken bir göstergesi 

olabilir.

Kronik Böbrek Yetmezliği Hastalarında Medikal Tedavilerin Kullanımı
Kortikosteroidler
Kortikosteroidler karaciğerde metabolize edilip %1’in altında idrarla atılır.(24) Bu 

sebeple diyalize giren hastalarda dahi güvenle kullanılabilirler.(25) Ancak KBH 

hastalarında kortikosteroid ilișkili yan etkilerin görülme riskinin arttığı akılda 

tutulmalıdır.(26)

Hilley ve ark. HD’e girmeyen bir KBH hastası olan, daha önce biyolojik tedavi almıș 

akut șiddetli ülseratif kolit hastasında, standart doz upadacitinib’in kurtarma 
tedavisi olarak güvenli kullanımını bildirmișlerdir. Serum kreatinin ve GFR, 

indüksiyon ve idame dozları sırasında stabil kalmıștır; ancak, indüksiyon sırasında 

hızlı klinik iyileșme ve herpes zoster riskiyle ilgili endișeler nedeniyle, hızlı bir doz 

azaltımı (3 gün boyunca günde 45 mg, ardından 8 hafta boyunca günde 30 mg 

ve sonrasında günde 15 mg idame dozu) uygulanmıștır.(42)

Literatürde bildirilen tek HD’e girip upadasitinib alan vaka da Krose ve ark. tarafın-

dan bildirilmiștir. Hasta 19 yașında protein kaybettiren enteropati hastası olup 

tedavi sırasında hastada böbrek yetmezliği gelișmiș ve hemodiyaliz gereksinimi 

ortaya çıkmıștır. Terapötik ilaç düzeyi izleme sonuçlarına dayanarak, doz günde bir 

kez 30 mg’dan günde iki kez 45 mg’a kademeli olarak artırılmıștır. Yüksek dozda 

klinik iyileșme sağlanmıș, ayrıca ilaca bağlı belirgin bir toksisite belirtisi veya semp-

tomu gözlenmemiștir.

Uzun dönem güvenlik verilerinde böbrek üzerinde herhangi bir risk bildirmemekte-

dir 43. Herpes zoster (zona) enfeksiyonları, venöz tromboemboli, malignite ve 

kardiyovasküler komplikasyonlar dozla ilișkili olarak değerlendirilmesi sebebiyle en 

düșük etkin doz kullanılmaya çalıșılmalıdır.

Filgotinib
Filgotinib ve metabolitleri esas olarak böbrek yoluyla (%85) atılır; daha küçük bir 

kısmı ise dıșkı ile (%15) vücuttan uzaklaștırılır. Üretici firma bilgilerine göre, eGFR 

< 60 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda dozun %50 oranında azaltılması önerilmekte-

dir. Son dönem böbrek yetmezliği (SDBY) ve HD hastalarında kullanımı ile ilgili veri 

bulunmamaktadır.

Sifingozin-1 Fosfat (S1P) Reseptör Modülatörleri
Sphingosine-1 Fosfat (S1P) reseptör modülatörleri, ozanimod, etrasimod ve fingoli-

mod gibi ajanları içermektedir. S1P reseptör modülatörleri esas olarak karaciğerde, 

özellikle CYP3A4 ile metabolize edilir ve safra yoluyla atılır; yalnızca çok küçük bir 

kısmı değișmeden idrarla atılır. Bu sebeple böbrek fonksiyon bozuklukları ilacın 

farmakokinetiğini anlamlı düzeyde etkilemez.

Sitotoksik kemoterapi alan hastaların %90’ı, yalnızca hormon tedavisi veya sitotok-

sik kemoterapi ile adjuvan hormon tedavisi kombinasyonunu alan hastaların ise 

%64’üne remisyonda seyretmiș olup, bu sonuçlar hormonoterapinin İBH alevlenme 

riskini arttırdığını göstermiștir9. İmmünoterapi alan hastaların ise %40’ının alevlen-

me geçirdiği ve bunların neredeyse üçte birinin biyolojik tedaviye gerek duyduğu 

gösterilmiștir.(10)

Bu sonuçlar, onkolojik tedavilerin türüne göre İBH aktivitesi üzerindeki etkilerin 

farklılık gösterebildiğini ve özellikle hormonoterapi ile immünoterapi alan hastaların 

İBH alevlenmesi açısından daha dikkatli izlenmesi gerektirdiğini göstermektedir.

İBH Tedavilerinin Onkolojik Hastalarda Kullanımı
İBH’nin yönetimi gastroenterologlar tarafından yürütülürken, kanser tedavisi 

medikal onkologlar tarafından planlanmakta ve uygulanmaktadır. Bu hasta grubun-

da, kanser tedavisi süresince İBH aktivitesinin yakından izlenmesi ve olası alevlen-

melerin önlenmesi ve kanser tedavisinin en uygun șekilde gerçekleșebilmesi için 

sürecin gastroenterologlar ve onkologlar tarafından birlikte yönetilmesi gerekmek-

tedir.

İBH tedavisinde kullanılan immünsüpresif ajanların, bağıșıklık sistemini baskılayıcı 

etkileri nedeniyle enfeksiyon riskini artırabileceği ve kanser seyrini olumsuz 

etkileyebileceği ilk bakıșta düșünülebilir. Ancak bu hasta grubunun değerlendirildiği 

çalıșmalara bakıldığında, İBH aktivitesinin kontrol altına alınmasının klinik olarak 

gerekli olduğu durumlarda, çoğu biyolojik ajan dâhil olmak üzere İBH’ye yönelik 

tedavilerin kullanımının uygun kabul edildiği görülmektedir. Bu yaklașımı destekle-

yen veriler, immün aracılı hastalıkları olan ve kanser öyküsü bulunan hastaları da 

içeren geniș hasta serilerinde değerlendirilmiștir.

Bu konudaki en kapsamlı meta-analizlerden biri olan Shelton ve ark.’nın çalıșma-

sında, immün aracılı hastalıklar nedeniyle immünsupresif ilaç kullanan hastalar 

değerlendirilmiș; toplam 11.702 hastayı kapsayan ve 31.258 hasta-yıllık izlem 

süresini içeren veriler analiz edilmiștir. Bu meta-analizde anti-TNF tedavisi alan, 

immünmodülatör tedavi alan ve immunsupresif tedavi almayan hastalar arasında 

kanser rekürrensi açısından anlamlı bir fark bulunmamıștır. Aynı çalıșmada kombi-

ne immunsupresif alan hastaların verilerini içeren çalıșmalar değerlendirildiğinde 

tekli tedaviler ile kombine tedaviler arasında kanser rekürrensi açısından anlamlı 

bir fark görülmemiștir.(11-13) Hastalar, immünsupresif tedavisi, kanser tanısı sonrası 

6 yıl içinde bașlanan ve 6 yıldan sonra bașlanan hastalar olarak ayrıldıklarında da 

iki grup arasında kanser rekürrensi açısından anlamlı bir fark görülmemiștir. Bu 

meta-analize romatoid artrit, inflamatuar bağırsak hastalığı ve psöriasis hastaları 

dahil edilmiștir.(14)

Daha yakın zamanda yapılan bir retrospektif çalıșmada ise Holmer ve ark., hem 

kanser tanısı hem de İBH hastası olan bir popülasyonu değerlendirmișlerdir. Bu 

çalıșmada hastalar anti-TNF tedavisi alanlar, non-anti-TNF biyolojik tedavi alanlar 

ve immünmodülatör tedavi alan kișiler olarak üç grupta incelenmiș; ayrıca aktif 

kanser hastaları (son 5 yıl içinde kanser tanısı alan) ile geçirilmiș kanser hastaları 

(5 yıldan uzun süre önce kanser tanısı alan hastalar) șeklinde iki ayrı kohortta 

değerlendirmișlerdir. Aktif kanser hastalarında progresyonsuz sağ kalım, geçirilmiș 

kanser hastalarında ise rekürrenssiz sağkalım değerlendirilmiștir. Aktif kanser 

hastalarında anti-TNF alanlar ile non-anti-TNF biyolojik alanlar arasında progres-

yonsuz sağ kalım açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark görülmemiștir. 

Benzer șekilde geçirilmiș kanser hastalarında da anti-TNF tedavi alanlar ile non 

anti-TNF biyolojik ajan alanlar arasında rekürrenssiz sağ kalım açısından istatistik-

sel olarak anlamlı bir fark görülmemiștir. Bu çalıșmada immünmodülatör tedavi 

kapsamında tiyopürin ve metotreksat kullanımı değerlendirilmiștir. Tofasitinib gibi 

küçük molekül ajanlar non-anti-TNF biyolojik ajan grubuna dâhil edilmemiștir.(15)

Vedolizumab alan, anti-TNF alan ve immun supresif tedavi almayan İBH hastalarının 

değerlendirildiği bașka bir çalıșmada, bu üç grup arasında yeni veya rekürren 

kanser gelișimi açısından anlamlı bir fark bulunamamıștır.(16) Kanser öyküsü 

bulunan İBH hastalarının değerlendirildiği bașka bir çalıșmada ise, vedolizumab 

veya ustekinumab maruziyetinin; immünmodülatör alanlar, anti-TNF alanlar ya da 

immünsupresif tedavi almayanlar ile karșılaștırıldığında, yeni veya rekürren kanser 

gelișme riskini artırmadığı gösterilmiștir.(17) Bu bilgiler ıșığında kanser tanısı olan 

İBH hastalarında ilaç seçiminde önemli olanın kanserden ziyade hastalığın kontrol 

altında olması gerektiği vurgulanmıștır.

Bununla birlikte, özellikle non-anti-TNF biyolojik ajanlar ile yapılan çalıșmaların 

küçük örneklem büyüklükleri ile gerçekleștirilmiș olduğu unutulmamalıdır. Yeni 

tedavi seçeneklerinin klinik kullanıma girmesiyle birlikte mevcut veriler artmakta 

ve kanıt düzeyi güçlenmektedir; ancak güncel çalıșmalar her ne kadar umut verici 

sonuçlar sunsa da, kesin klinik kararlar vermek için henüz yeterli örneklem büyük-

lüğüne sahip değildir. Bu nedenle klinisyenlerin mevcut verileri göz önünde bulun-

durarak dikkatli ve bireyselleștirilmiș bir yaklașım benimsemeleri gerekmektedir. 

Bununla birlikte, her ne kadar genel olarak biyolojik ve immünsupresif tedavilerin 

kanser rekürrensi açısından belirgin bir risk artıșı göstermediği bildirilmiș olsa da, 

bazı ilaç grupları için malignite tipine özgü istisnai durumlar mevcuttur ve bu 

durumlarda daha temkinli bir yaklașım gereklidir.

Tiyopürin kullanımı ile lenfoma ve non-melanom cilt kanseri (NMSC) riskinde artıș 

olması nedeniyle, tiyopürin tedavisi almakta olan hastalarda lenfoma gelișirse tedavi 

kesilmesi önerilmektedir. Birden fazla veya tekrarlayan non-melanom cilt kanseri 

gelișen hastalarda da tiyopürin tedavisinin sonlandırılması düșünülmelidir.(5)

Anti-TNF tedavisi sırasında melanom gelișmesi halinde tedavi kesilmelidir; lenfoma 

gelișmesi durumunda ise anti-TNF tedavisinin sonlandırılması değerlendirilmeli-

dir.(5)

Tüm bu veriler birlikte değerlendirildiğinde, kanser tanısı olan İBH hastalarının 

yönetiminde temel yaklașımın, onkolojik prognoz ile İBH hastalık kontrolü arasında 

dengeli ve bireyselleștirilmiș bir strateji olușturmak olduğu görülmektedir. Aktif ve 

kontrolsüz İBH’nin hem yașam kalitesini bozduğu hem de onkolojik tedavilerin 

etkinliğini ve sürekliliğini olumsuz etkileyebileceği dikkate alındığında, gerekli 

durumlarda İBH’nin etkin biçimde tedavi edilmesi klinik olarak meșru ve çoğu 

zaman zorunludur. Mevcut veriler, anti-TNF ajanlar, vedolizumab ve ustekinumab 

gibi biyolojik tedavilerin, uygun hasta seçimi yapıldığında, kanser rekürrensi açısın-

dan belirgin bir risk artıșı göstermediğini düșündürmektedir. Bununla birlikte tiyopü-

rinler ve bazı ajanlar için malignite tipine özgü risklerin bulunduğu unutulmamalı; 

özellikle lenfoma, melanom ve tekrarlayan non-melanom cilt kanserlerinde daha 

temkinli davranılmalıdır. Sonuç olarak, bu hasta grubunda tedavi kararları kanser 

Aminosalisilatlar
5-Aminosalisilikasit (ASA)’ya bağlı böbrek hastalığı öngörülemez olup, KBH’de 

değișmiș veya artmıș bir risk olduğunu gösteren net bir kanıt yoktur. Yine de KBH 

hastalarında dikkatli olmak gerekmektedir. Üreticiler GFR <20 mL/dk/1.73 m2 olan 

hastalarda mesalazin kullanımına karșı uyarıda bulunmakta ve eGFR <50 

mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda en düșük dozun kullanılmasını ve yakın izlem 

yapılmasını önermektedir.

Britanya Gastroenteroloji Derneği, 5-ASA ajanları kullanan tüm hastalarda böbrek 

fonksiyonlarının izlenmesini önermektedir; eGFR bașlangıçta, tedaviye bașladıktan 

2-3 ay sonra ve ardından yıllık olarak ölçülmelidir.(27)

GFR <10 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda sülfasalazin kullanılacaksa doz azaltılmalı 

ve dikkatli kullanılmalıdır. Sulfasalazin reçetelenirken, özellikle aktif inflamatuvar 

hastalıkta artmıș gastrointestinal kayıplar durumunda, dehidratasyondan kaçınmak 

için yeterli sıvı alımı önerilmektedir. Ancak sıvı kısıtlaması olan hastalarda, hastayı 

takip eden nefrologa danıșalarak tedavi düzenlemesi yapılması önerilir.(25)

Akut interstisyel nefrit mesalazinin iyi bilinen bir idiosenkritik yan etkisidir. Sülfasa-

lazin ise sülfapiridin gibi metabolitleri aracılığıyla kristalüriye sebep olabilmektedir. 

Böbrek disfonksiyonu ve dehidratasyon kristalürinin önemli risk faktörlerindendir.

Azatiopürin
GFR<50 mL/dk/1.73 m2 olmadıkça doz azaltımı gerekmemektedir. GFR 10-50 

mL/dk/1.73 m² olan hastalarda dozun %25 azaltılması, GFR <10 mL/dk/1.73 m2 

olan hastalarda ise dozun %50 azaltılması önerilmektedir.(25)

Azatiyoprin ve merkaptopurin, orta düzeyde (%30) protein bağlanma özelliğine 

sahiptir ve kısmen diyalizle uzaklaștırılabilir. Bu nedenle, gece yatmadan önce veya 

diyaliz sonrasında dozlama önerilir. Ayrıca, diyaliz tedavisinde önemli değișiklikler 

olduğunda, terapötik ilaç düzeyi izlemi (TDM) dikkatle yapılmalıdır.(28)

Azatiopürinin nefrotoksisitesi beklenen bir durum olmayıp, çok nadir görülmekte-

dir.
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uygulanabilmesine olanak tanır.(25) Ustekinumab kullanımı, hemodiyalize (HD) giren 

İBH ve psöriyazis hastalarını içeren üç vaka sunumunda bildirilmiștir. Her ne kadar 

yalnızca üç vaka, genel bir çıkarım yapmak için yetersiz olsa da, bu vakalarda 

anti-İnterlökin tedavilerinin etkili ve güvenli olduğu görülmüștür.(32-34)

Anti-İnterlökin tedavilerin böbrek üzerine güvenli olduğu varsayılmaktadır. Literatür-

de akut interstisyel nefrit, fokal segmental glomerüloskleroz ve kresentik IgA 

glomerülonefrit vakaları bildirilmiștir. Her üç olguda da, IL-23 tedavisinin kesilmesi 

ve steroid tedavisi uygulanmasının ardından böbrek fonksiyonlarının normale 

dönmüștür.(35-37)

Vedolizumab
Böbrek fonksiyon bozukluğu, vedolizumab’ın farmakokinetiğini anlamlı düzeyde 

etkilemez; bu nedenle, standart dozlama rejimleriyle kullanılabilir25. Farmakokinetiği 

nedeniyle HD’e giren hastalarda da güvenli olduğu düșünülmektedir. Vedolizumabın 

da HD’de güvenli bir șekilde kullanıldığını gösteren bir vaka bildirimi mevcuttur.(38)

Faz 3 çalıșmasından elde edilen 8 yıllık güvenlilik verilerinde(39) ve bir sistematik 

derlemede(40), böbrek komplikasyonlarından bahsetmemektedir.

Janus Kinaz (JAK) İnhibitörleri
JAK inhibitörleri, tofasitinib, upadasitinib ve filgotinib gibi ajanları içermektedir. 

Tofasitinib
Tofasitinib’in yaklașık %30’u, metabolize olmadan idrarda atılmaktadır. Üretici firma 

bilgilerine göre, eGFR < 50 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda dozun %50 oranında 

azaltılması önerilmektedir. İlacın diyaliz ile eliminasyonunun da minimal olması 

sebebiyle HD hastalarında da %50 doz azaltımı ile verilebileceği belirtilmektedir.(28)

Upadasitinib
İlacın %24’ü idrarla, %38’i ise dıșkı ile değișmeden atılır.(41) Üretici ürün bilgilerine 

göre, böbrek yetmezliği durumunda upadacitinib için doz ayarlaması gerekli 

değildir;(25) ancak, ilacın doza bağlı yan etki profili ve bu konuda mevcut veri yetersiz-

liği göz önüne alındığında, dikkatli bir dozlama ile verilmesi gerektiği söylenebilir. 

Biyolojik Ajanlar
Biyolojik ajanlar, yüksek moleküler ağırlığa sahiptir ve böbrek yoluyla atılım bașlıca 

eliminasyon yolları değildir. Bu nedenle, biyolojik ilaçların eliminasyonu genellikle 

böbrek fonksiyonundan etkilenmez ve KBH’sı olan İBH hastalarında rutin doz ayarla-

ması gerektirmez.

Anti- TNF (Tümör Nekroz Faktörü Alfa İnhibitörleri) Alfa
İnfliksimab, adalimumab, etanersept, sertolizumab ve golimumab, anti-TNF-alfa 

grubuna ait biyolojik ajanlardır. Farmakokinetikleri değișmediği için KBH ve hemodi-

yaliz (HD) hastalarında doz ayarlaması gerekmeden kullanılabilirler. İntravenöz 

olarak verilen tedavileri verirken HD hastalarında așırı sıvı yüklemekten kaçınmaya 

dikkat edilmelidir.

Anti-TNF tedavileri KBH hastalarında güvenli olmalarına karșın, yeni anti-TNF alfa 

tedavisi bașlanan İBH hastalarında yapılan retrospektif bir çalıșmada, anti-TNF 

kullanımının GFR’de %30’luk bir düșüșle ilișkili olduğu gösterilmiștir Bu düșüș ilk 

bakıșta ilaçların güvenilirliğini sorgulatır gibi görünse de, aslında bunun kas 

kütlesindeki değișikliklerin kreatinin düzeylerini etkilemesinden mi, yoksa çalıșma 

popülasyonunun (ortalama yaș 67,4; %93,5 erkek) anti-TNF’ye bağlı geliștiği öne 

sürülen lupus benzeri etkilere daha yatkın olmasından mı kaynaklandığı net 

değildir.(29) Yine bașka bir inflamatuar hastalık olan Romatoid Artrit (RA) hastalarında 

yapılan çalıșmalarda ise böbrek fonksiyonlarının anti-TNF ilaçlarla düzeldiği gösteri-

lesi(30) de Sumida ve ark.’larının yaptığı çalıșmada GFR düșüșünün anti-TNF ilaçların 

etkisinden ziyade yukarıda öne sürülen sebepelrden olabileceğini düșündürmekte-

dir.

Anti-TNF alfa’nın böbrek yan etkisi olan Anti-TNF alfa ilișkili renal hastalık ise 

1000’de 0.9 gibi nadir bir durum olup, bu yan etki geliștiğinde ilaç kesilmesi gerek-

mektedir.(31)

Anti-İnterlökinler
Anti-İnterlökin tedaviler, guselkumab, risankizumab ve mirikizumab gibi ajanları 

içermektedir. GFR düșüklüğü, ilacın farmakokinetiğini anlamlı düzeyde etkilemez; 

bu da kronik böbrek hastalığı (KBH) olan hastalarda standart dozlama rejimlerinin 

S1P reseptör modülatörleri, böbrek fonksiyon bozukluğu olan hastalarda, hatta 

son dönem böbrek hastalığı (ESKD) durumunda bile, doz ayarlaması gerektirmeyen 

ilçalardır.(44) Ancak yeni ilaçlarda, gerçek yașam verilerinin ve pazarlama sonrası 

güvenlilik çalıșmalarının yetersizliği sebebiyle, bu ilaçların böbrek hastalığı olan 

hastalarda dikkatli kullanılması önerilmektedir.

Hemodiyaliz hastalarında S1P reseptör modülatörlerinin kullanımı ile ilgili literatür-

de veri bulunmamaktadır.

Kalp Yetmezliği ve Koroner Arter Hastalığı Olan Hastalarda
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı Yönetimi
Koroner Arter Hastalığı ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
Akut koroner sendrom (AKS) riskinin inflamatuar durumlarda arttığı hem hayvan 

hem de insan modellerinde iyi bir șekilde ortaya konmuștur. Sistemik inflamasyon 

belirteçleri olan homosistein, C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon 

hızı (ESH) düzeylerinin yüksekliği de AKS ve kalp yetmezliği (KY) riskini arttırmakta-

dır45. İnflamatuvar bağırsak hastalığında (İBH) da sistemik enflamasyona sekonder 

homosistein, C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon hızı (ESH) düzeyleri 

yüksektir.(46-49)

Özellikle Romatoid artrit (RA) ve sistemik lupus eritematozus (SLE) hastalarında 

yapılan çalıșmalarda inflamasyon ile kardiyovasküler hastalık (KVH) ilișkisi güçlü 

bir șekilde ortaya konmuștur. Bununla birlikte, İBH ile KVH arasındaki ilișki bu kadar 

net değildir. İBH hastalık aktivitesi ile tromboembolik hastalık insidansı arasındaki 

ilișki bilinmesine rağmen,(50,51) İBH ile kardiyovasküler hastalıklar konusundaki 

güncel veriler çelișkilidir.

Yaklașık 20.000 hastayı içeren bir retrospektif çalıșmada, ilaç reçetelenmesiyle 

tanımlanan aktif İBH alevlenmeleri sırasında KVH olayları istatistiksel olarak anlamlı 

derecede artmıș bulunmuștur. Yine, aktif alevlenmesi olan hastalarda miyokard 

enfarktüsü (MI) için göreceli risk 1,49 (GA: 1,16-1,93), persistan İBH aktivitesi 

olanlarda ise 2,05 (GA: 1,58-2,65) olarak saptanmıștır. İnme ve kardiyovasküler 

ölüme ilișkin göreceli riskler de benzer șekilde artmıș olup, remisyon dönemlerinde 

risk oranı kontrol grubuyla benzer bildirilmiștir.(52) Ancak, bu retrospektif analizde 

kardiyovasküler hastalık için risk faktörleri olan sigara kullanımı ve obezite dikkate 

alınmamıștır. Tayvan’da yapılan ortalama 13 yıllık verilerin tarandığı bașka bir 

retrospektif çalıșmada ise, geleneksel kardiyovasküler hastalık risk faktörleri için 

düzeltme yapıldıktan sonra, İBH hastalarında AKS gelișimi için risk oranını 1,72 

olarak saptanmıștır. Bu çalıșmanın iki alameti farikası bulunmaktadır. İlki AKS risk 

oranının yılda bir kez yatıșı olan İBH hastalarında 1.26 iken, yılda iki veya daha 

fazla yatıșı olan hastalarda 19.8’e çıkmasıdır. İkincisi ise AKS insidansı her iki 

kohortta (İBH olan ve olmayan) yașla birlikte artmıștır; ancak yașa özgü İBH olanlar 

ile olmayanlar arasındaki göreceli risk genç yaș grubunda en yüksek saptanmıștır 

(insidans hız oranı 3,80; %95 GA, 3,42-4,23). Buna karșılık, en ileri yaș grubunda 

insidans en yüksek olmasına rağmen düzeltilmiș risk oranı 1,70’e (%95 GA, 

1,46-2,00) düșmüștür.(53) Bu bulgular, Amerika Birleșik Devletleri’nde gerçekleștiri-

len bir meta-analizde de doğrulanmıștır.(54) Yine bașka bir meta-analizde genç 

hastalarda (<50 yaș) iskemik kalp hastalığı riskinin ileri yaș grubuna kıyasla (>50 

yaș) daha yüksek olduğunu gösterilmiștir.(55)

200000 civarı İBH hastası ve 5750000 civarı kontrol grubunun değerlendirildiği 

bir meta-analizde ise venöz tromboemboli ve iskemik kalp hastalığı riski İBH 

hastalarında daha yüksek bulunmasına karșın kardiyovasküler hastalıklara mortali-

teye bakıldığında her iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunama-

mıștır.(56) Bu bulguları destekleyen bașka bir çalıșmada Amerika’da yapılmıș olup 

yaș, akut böbrek hasarı, gastrointestinal kanama, sepsis, dislipidemi, koroner 

revaskülarizasyon, kardiyojenik șok, akut koroner sendrom tipi, kilo kaybı, sıvı ve 

elektrolit bozuklukları, hipotiroidi ve koagülopati için düzeltme yapıldıktan sonra, 

hastane içi mortalitenin inflamatuvar bağırsak hastalığı-akut koroner sendrom 

kohortunda (%3,9), inflamatuvar bağırsak hastalığı olmayan kohorta (%5,3) kıyasla 

daha düșük olduğu saptanmıștır.(57)

Bu veriler ıșığında, KAH riskinin, özellikle İBH’li genç popülasyonda, İBH’si olmayan 

yașıtlarına kıyasla belirgin ölçüde arttığı görülmektedir. Bu nedenle, bu hastaların klinik 

yakınmaları değerlendirilirken KAH riski mutlaka göz önünde bulundurulmalıdır.

Öte yandan, İBH hastalarında KAH riskinde artıș saptanmasına rağmen kardiyovas-

küler mortalitenin arttığı gösterilmemiștir. KAH riskindeki bu artıșın aktif hastalığı 

ilaç kullanımına kıyasla kardiyak olaylar ve majör advers kardiyovasküler olaylar 

açısından artmıș riskle ilișkili olduğu gösterilmiștir.(64)

Her ne kadar steroid kullanımı daha riskli olsa da anti-TNF ajanlar da kalp yetmezli-

ğinde kontrendike olup, NYHA sınıf III-IV kalp yetmezliği olan hastalarda kullanılma-

malıdır.(65) FDA infliksimab’ın, özellikle >5 mg/kg dozlarda, orta-ağır kalp yetmezliği 

olan hastalarda kontrendike olduğunu ve yeni gelișen veya kötüleșen kalp yetmezli-

ği riski ile ilișkili olduğunu belirtir.

Oral JAK-1 inhibitörü olan tofasitinib de, ≥50 yaș ve en az bir kardiyovasküler risk 

faktörü bulunan hastalarda majör advers kardiyak olay (MACE) riskini arttığını 

göstermiștir.(66) Buna karșılık, tofasitinib alan ÜK hastalarında tedavisi sonrası lipid 

düzeylerinin bașlangıca kıyasla değișmediği(67) ve majör advers kardiyovasküler 

olayların nadir olduğunu bildiren çalıșmalar da vardır.(67,68) Ancak yine de Britanya 

Gastroenteroloji Cemiyeti (BSG) İBH hastalarında JAK inhibitörlerinden mümkünse 

kaçınılmak gerektiğinin altını çizmektedir. Ancak verilmesi gereken durumlarda 

düșük doz vererek ve yakın kardiyovasküler takip ile verilmesi gerektiğini belirtir.(69)

Yeni bir aile olan Sfingozin-1-Fosfat (S1P) reseptör modülatörleri kardiyak aritmiler, 

kronik kalp yetmezliği, koroner arter hastalığı, perikardit ve kan basıncı artıșı ile 

ilișkilendirilmiștir.(69) Son 6 ay içinde miyokard enfarktüsü, inme veya geçici iskemik 

atak (TİA) öyküsü olan, dekompanse kalp yetmezliği nedeniyle hastaneye yatıș 

gerektirmiș olan ya da NYHA sınıf III-IV kalp yetmezliği olan, pacemaker bulunma-

yan 2. veya 3. derece atriyoventriküler blok, pacemaker olmaksızın hasta sinüs 

sendromu, tedavi edilmemiș ciddi bradikardi, QTc uzaması (>500 ms) veya QT 

uzatıcı ilaçlarla eșzamanlı kullanımı olan hastalarda S1P reseptör modülatörleri 

kontrendikedir.

Sonuç olarak kalp yetmezliği ve/veya koroner arter hastalığı bulunan İBH hastaları-

nın yönetiminde temel hedefin hastalık aktivitesinin etkin ve sürdürülebilir biçimde 

kontrol altına alınması olduğu görülmektedir. Aktif ve persistan inflamasyonun 

kardiyovasküler olay riskini belirgin biçimde artırdığı dikkate alındığında, remisyo-

nun sağlanması yalnızca gastrointestinal sonuçlar açısından değil, kardiyovasküler 

prognoz açısından da kritik öneme sahiptir. Tedavi seçiminde kortikosteroidlerin 

mümkün olan en kısa süre ve en düșük dozda kullanılması, NYHA sınıf III-IV kalp 

yetmezliği olan hastalarda anti-TNF ajanlardan kaçınılması, kardiyovasküler risk 

profili yüksek hastalarda JAK inhibitörlerinin dikkatle değerlendirilmesi ve mümkün-

se alternatif ajanların tercih edilmesi önerilmelidir. S1P reseptör modülatörleri ise 

belirgin kardiyak kontrendikasyonlar nedeniyle bu hasta grubunda ancak çok 

seçilmiș olgularda ve kapsamlı kardiyolojik değerlendirme sonrası gündeme gelme-

lidir. Sonuç olarak, bu karmașık hasta grubunda tedavi kararları bireyselleștirilmeli, 

gastroenterolog ve kardiyolog iș birliği içinde alınmalı ve kardiyovasküler komorbidi-

teler tedavi algoritmasının ayrılmaz bir parçası olarak ele alınmalıdır.

olan bireylerde daha belirgin olduğu dikkat çekmektedir. Bu durum, uygun ve etkin 

tedavi ile hastalığın remisyona sokulmasının önemini ortaya koymakta; özellikle 

eșlik eden veya potansiyel koroner arter hastalığı bulunan İBH hastalarında optimal 

hastalık kontrolünün kritik rolünü vurgulamaktadır.

Aritmiler ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığının uzamıș atriyal ileti süreleri ile ilișkili olduğu ve 

bunun ciddi atriyal aritmiler açısından potansiyel bir risk olușturduğu gösterilmiștir; 

ancak altta yatan mekanizması halen bilinmemektedir.(58)

İnflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH), atriyal fibrilasyon gelișme riskinde de artıș 

ile ilișkilidir. Toplam 62.287 İBH hastası ve 367.337 kontrolun değerlendirildiği bir 

meta-analizde İBH hastalarında atriyal fibrilasyon riski anlamlı derecede daha 

yüksek bulunmuștur.(59) Bașka bir çalıșmada ise atriyal fibrilasyon insidansındaki 

artıșı KAH riskindeyi artıș gibi, inflamatuvar bağırsak hastalığı alevlenmeleri sırasın-

da ve persistan hastalık aktivitesi dönemlerinde ortaya çıktığını; buna karșın remis-

yon dönemlerinde böyle bir artıș izlenmediğini gösterilmiștir.(60)

İBH hastalarında aritmi gelișiminin önlenmesi ve aritmi gelișmiș hastalarda hastalı-

ğın etkin biçimde kontrol altına alınması büyük önem tașımaktadır.

Kalp Yetmezliği ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
Eșzamanlı İBH ve KY bulunan hastalarda, yalnızca İBH’si olan hastalara kıyasla İBH 

ile ilișkili hastaneye yatıș, alevlenme, komplikasyon gelișimi, pankolit risklerinin 

daha yüksek olduğunu saptamıștır.(61) Aynı zamanda, İBH’nin kalp yetmezliği 

nedeniyle hastaneye yatıș riskinde artıș ile de ilișkili olduğu gösterilmiștir. Kah ve 

aritmide olduğu gibi kalp yetmezliğinde de hastaneye yatıștaki bu risk artıșının İBH 

alevlenmeleri ve persistan hastalık aktivitesi dönemlerinde anlamlı, ancak remisyon 

dönemlerinde anlamlı olmadığını ortaya koymuștur.(62)

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı Tedavisinin Etkileri
Remisyon indüksiyonunda kullanılan kortikosteroidler, kalp yetmezliği ve ateroskle-

rotik kardiyovasküler hastalık riskinde artıș ile ilișkilidir.(63) On iki aylık bir dönem 

içinde >3000 mg prednizon veya eșdeğeri kortikosteroid maruziyetinin, anti-TNF 
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Kanser Tanısı Olan İnflamatuvar Bağırsak Hastalarında Yönetim
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığında (İBH) kolorektal kanser riskinin sağlık popülas-

yona göre daha yüksek olduğu bilinmektedir. Özellikle uzun süreli hastalıkta 

kolorektal riski 2-3 kat yüksek olup bu durum Ülseratif Kolit (ÜK) ve kolonik tutulum-

lu Crohn Hastalığı’nda (CH) daha belirgindir.(1,2) Genel kanser insidansına bakıldığın-

da ise İBH hastalarında kanser prevalansı sağlıklı popülasyona göre 1.1 ile 1.58 

kat daha fazladır.(3,4) Çalıșmalarda takip süresi sınırı olduğu ve hastalık süresi 

arttıkça bu oranın artacağı da akılda tutulmalıdır.

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı olan bireylerde sağlıklı popülasyona göre kanser 

riski daha yüksek olup, bu hastalarda kanser tanısı konulduğunda, inflamatuar 

bağırsak hastalığının yönetimi hem hasta hem de hekim açısından oldukça zorlaș-

maktadır. İBH tedavisini yöneten hekimler hastaların beklentisi, beklenen yașam 

süresi, İBH tedavisinde kullanılan ajanların kanser hastalığına etkisi, onkolojik 

tedavilerin İBH üzerindeki etkisi gibi birçok faktörü göz önünde bulundurmalıdır.

Onkolojik Tedavilerin İBH Üzerine Etkisi 
Onkolojik tedaviler oldukça güncel olup, sıklıkla yeni tedaviler kullanıma sunulmak-

tadır. Sİtotoksik kemoterapilerin yanında hormonoterapiler, immünoterapiler ve 

hedefli tedavi ajanları da kullanılmaktadır. 

Literatürde malignite tanısı olan İBH hastalarını inceleyen en kapsamlı çalıșmalar-

dan biri olan Axelrad ve ark.’nın araștırması, malignite tanılı İBH hastalarında 

onkolojik tedavilerin etkisini değerlendiren önemli bir veri kaynağıdır. Bu çalıșma, 

hem AGA5 hem de ECCO6 kılavuzları ile çeșitli meta-analizlerde(7) referans alınan, 

yol gösterici nitelikteki çalıșmalardan biri olarak kabul edilmektedir.(8) Axelrad ve 

ark. yaptıkları çalıșmada sadece sistemik kemoterapi alan aktif İBH hastalarının 

%30’unun kemoterapi sonrası remisyona girdiği ve inaktif İBH hastalarının %75’i-

nin kemoterapi sonrası remisyonda devam ettiğini göstermișlerdir.(9) Sadece 

hormonoterapi alan hastaların ise sadece %42’si remisyonda seyretmiștir.(9)

tipi, hastalığın evresi, beklenen yașam süresi ve İBH aktivitesi göz önünde bulundu-

rularak multidisipliner bir yaklașımla (gastroenteroloji-onkoloji iș birliği) alınmalı; 

standart algoritmalardan ziyade kișiselleștirilmiș tedavi planları tercih edilmelidir.

Kronik Böbrek Hastalarında İBH Yönetimi
İBH’nın ekstraintestinal bulguları arasında böbrek tutulumu da yer almaktadır. 

Böbrek ve idrar yolları tutulumu inflamatuar bağırsak hastalarının %4 ila 23’ü 

arasında görülmektedir.(18) Böbrek tașları, tübülointerstisyel nefrit, glomerülonefrit, 

sekonder amiloidoz ve ilaçlara bağlı komplikasyonlar İBH’nın böbrek tutulumuna 

ya da komplikasyonlarına bağlı olarak görülen tablolardır.(19) Bu renal bulguların 

varlığına ek olarak İBH hastalarının %5 ila 15’inde Kronik böbrek hastalığı (KBH) 

geliștiği bildirilmektedir.(19,20) İlginç bir șekilde İBH hastalarında KBH gelișme riskinin 

erken yașta daha yüksek olduğu ve yaș ilerledikçe bu riskin azaldığı gösterilmiș-

tir.(21) Kronik böbrek hastalığı (KBH) tanımı, Kidney Disease: Improving Global Outco-

mes (KDIGO) ve National Kidney Foundation’ın Kidney Disease Outcomes Quality 

Initiative (K/DOQI) tarafından; 3 aydan uzun süre devam eden böbrek hasarı veya 

glomerüler filtrasyon hızının (GFR) <60 mL/dk/1,73 m2 olması șeklinde tanımlan-

mıștır.(22,23)

Bu hasta grubunda böbrek fonksiyonlarının düzenli olarak izlenmelidir; ancak, 

izleme aralıkları net olmayıp klinisyene bağlıdır. Özellikle nefrotoksik etkileri olan 

herhangi bir İBH tedavisinin bașlanmasından önce, böbrek fonksiyonlarının bașlan-

gıç değerlendirmesi unutulmamalıdır. Sonraki izleme sıklığı, KBH evresiyle orantılı 

olup, daha ileri evre KBH hastalarında daha sık değerlendirme gereklidir.(22) Bu 

takipler serum kreatinin ölçümü, eGFR hesaplanması ve albüminüri tetkiklerini 

içerir; albüminüri, böbrek fonksiyonlarının bozulmasının erken bir göstergesi 

olabilir.

Kronik Böbrek Yetmezliği Hastalarında Medikal Tedavilerin Kullanımı
Kortikosteroidler
Kortikosteroidler karaciğerde metabolize edilip %1’in altında idrarla atılır.(24) Bu 

sebeple diyalize giren hastalarda dahi güvenle kullanılabilirler.(25) Ancak KBH 

hastalarında kortikosteroid ilișkili yan etkilerin görülme riskinin arttığı akılda 

tutulmalıdır.(26)

ÖZEL HASTA GRUPLARINDA HASTA YÖNETİMİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026292

Hilley ve ark. HD’e girmeyen bir KBH hastası olan, daha önce biyolojik tedavi almıș 

akut șiddetli ülseratif kolit hastasında, standart doz upadacitinib’in kurtarma 
tedavisi olarak güvenli kullanımını bildirmișlerdir. Serum kreatinin ve GFR, 

indüksiyon ve idame dozları sırasında stabil kalmıștır; ancak, indüksiyon sırasında 

hızlı klinik iyileșme ve herpes zoster riskiyle ilgili endișeler nedeniyle, hızlı bir doz 

azaltımı (3 gün boyunca günde 45 mg, ardından 8 hafta boyunca günde 30 mg 

ve sonrasında günde 15 mg idame dozu) uygulanmıștır.(42)

Literatürde bildirilen tek HD’e girip upadasitinib alan vaka da Krose ve ark. tarafın-

dan bildirilmiștir. Hasta 19 yașında protein kaybettiren enteropati hastası olup 

tedavi sırasında hastada böbrek yetmezliği gelișmiș ve hemodiyaliz gereksinimi 

ortaya çıkmıștır. Terapötik ilaç düzeyi izleme sonuçlarına dayanarak, doz günde bir 

kez 30 mg’dan günde iki kez 45 mg’a kademeli olarak artırılmıștır. Yüksek dozda 

klinik iyileșme sağlanmıș, ayrıca ilaca bağlı belirgin bir toksisite belirtisi veya semp-

tomu gözlenmemiștir.

Uzun dönem güvenlik verilerinde böbrek üzerinde herhangi bir risk bildirmemekte-

dir 43. Herpes zoster (zona) enfeksiyonları, venöz tromboemboli, malignite ve 

kardiyovasküler komplikasyonlar dozla ilișkili olarak değerlendirilmesi sebebiyle en 

düșük etkin doz kullanılmaya çalıșılmalıdır.

Filgotinib
Filgotinib ve metabolitleri esas olarak böbrek yoluyla (%85) atılır; daha küçük bir 

kısmı ise dıșkı ile (%15) vücuttan uzaklaștırılır. Üretici firma bilgilerine göre, eGFR 

< 60 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda dozun %50 oranında azaltılması önerilmekte-

dir. Son dönem böbrek yetmezliği (SDBY) ve HD hastalarında kullanımı ile ilgili veri 

bulunmamaktadır.

Sifingozin-1 Fosfat (S1P) Reseptör Modülatörleri
Sphingosine-1 Fosfat (S1P) reseptör modülatörleri, ozanimod, etrasimod ve fingoli-

mod gibi ajanları içermektedir. S1P reseptör modülatörleri esas olarak karaciğerde, 

özellikle CYP3A4 ile metabolize edilir ve safra yoluyla atılır; yalnızca çok küçük bir 

kısmı değișmeden idrarla atılır. Bu sebeple böbrek fonksiyon bozuklukları ilacın 

farmakokinetiğini anlamlı düzeyde etkilemez.

Sitotoksik kemoterapi alan hastaların %90’ı, yalnızca hormon tedavisi veya sitotok-

sik kemoterapi ile adjuvan hormon tedavisi kombinasyonunu alan hastaların ise 

%64’üne remisyonda seyretmiș olup, bu sonuçlar hormonoterapinin İBH alevlenme 

riskini arttırdığını göstermiștir9. İmmünoterapi alan hastaların ise %40’ının alevlen-

me geçirdiği ve bunların neredeyse üçte birinin biyolojik tedaviye gerek duyduğu 

gösterilmiștir.(10)

Bu sonuçlar, onkolojik tedavilerin türüne göre İBH aktivitesi üzerindeki etkilerin 

farklılık gösterebildiğini ve özellikle hormonoterapi ile immünoterapi alan hastaların 

İBH alevlenmesi açısından daha dikkatli izlenmesi gerektirdiğini göstermektedir.

İBH Tedavilerinin Onkolojik Hastalarda Kullanımı
İBH’nin yönetimi gastroenterologlar tarafından yürütülürken, kanser tedavisi 

medikal onkologlar tarafından planlanmakta ve uygulanmaktadır. Bu hasta grubun-

da, kanser tedavisi süresince İBH aktivitesinin yakından izlenmesi ve olası alevlen-

melerin önlenmesi ve kanser tedavisinin en uygun șekilde gerçekleșebilmesi için 

sürecin gastroenterologlar ve onkologlar tarafından birlikte yönetilmesi gerekmek-

tedir.

İBH tedavisinde kullanılan immünsüpresif ajanların, bağıșıklık sistemini baskılayıcı 

etkileri nedeniyle enfeksiyon riskini artırabileceği ve kanser seyrini olumsuz 

etkileyebileceği ilk bakıșta düșünülebilir. Ancak bu hasta grubunun değerlendirildiği 

çalıșmalara bakıldığında, İBH aktivitesinin kontrol altına alınmasının klinik olarak 

gerekli olduğu durumlarda, çoğu biyolojik ajan dâhil olmak üzere İBH’ye yönelik 

tedavilerin kullanımının uygun kabul edildiği görülmektedir. Bu yaklașımı destekle-

yen veriler, immün aracılı hastalıkları olan ve kanser öyküsü bulunan hastaları da 

içeren geniș hasta serilerinde değerlendirilmiștir.

Bu konudaki en kapsamlı meta-analizlerden biri olan Shelton ve ark.’nın çalıșma-

sında, immün aracılı hastalıklar nedeniyle immünsupresif ilaç kullanan hastalar 

değerlendirilmiș; toplam 11.702 hastayı kapsayan ve 31.258 hasta-yıllık izlem 

süresini içeren veriler analiz edilmiștir. Bu meta-analizde anti-TNF tedavisi alan, 

immünmodülatör tedavi alan ve immunsupresif tedavi almayan hastalar arasında 

kanser rekürrensi açısından anlamlı bir fark bulunmamıștır. Aynı çalıșmada kombi-

ne immunsupresif alan hastaların verilerini içeren çalıșmalar değerlendirildiğinde 

tekli tedaviler ile kombine tedaviler arasında kanser rekürrensi açısından anlamlı 

bir fark görülmemiștir.(11-13) Hastalar, immünsupresif tedavisi, kanser tanısı sonrası 

6 yıl içinde bașlanan ve 6 yıldan sonra bașlanan hastalar olarak ayrıldıklarında da 

iki grup arasında kanser rekürrensi açısından anlamlı bir fark görülmemiștir. Bu 

meta-analize romatoid artrit, inflamatuar bağırsak hastalığı ve psöriasis hastaları 

dahil edilmiștir.(14)

Daha yakın zamanda yapılan bir retrospektif çalıșmada ise Holmer ve ark., hem 

kanser tanısı hem de İBH hastası olan bir popülasyonu değerlendirmișlerdir. Bu 

çalıșmada hastalar anti-TNF tedavisi alanlar, non-anti-TNF biyolojik tedavi alanlar 

ve immünmodülatör tedavi alan kișiler olarak üç grupta incelenmiș; ayrıca aktif 

kanser hastaları (son 5 yıl içinde kanser tanısı alan) ile geçirilmiș kanser hastaları 

(5 yıldan uzun süre önce kanser tanısı alan hastalar) șeklinde iki ayrı kohortta 

değerlendirmișlerdir. Aktif kanser hastalarında progresyonsuz sağ kalım, geçirilmiș 

kanser hastalarında ise rekürrenssiz sağkalım değerlendirilmiștir. Aktif kanser 

hastalarında anti-TNF alanlar ile non-anti-TNF biyolojik alanlar arasında progres-

yonsuz sağ kalım açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark görülmemiștir. 

Benzer șekilde geçirilmiș kanser hastalarında da anti-TNF tedavi alanlar ile non 

anti-TNF biyolojik ajan alanlar arasında rekürrenssiz sağ kalım açısından istatistik-

sel olarak anlamlı bir fark görülmemiștir. Bu çalıșmada immünmodülatör tedavi 

kapsamında tiyopürin ve metotreksat kullanımı değerlendirilmiștir. Tofasitinib gibi 

küçük molekül ajanlar non-anti-TNF biyolojik ajan grubuna dâhil edilmemiștir.(15)

Vedolizumab alan, anti-TNF alan ve immun supresif tedavi almayan İBH hastalarının 

değerlendirildiği bașka bir çalıșmada, bu üç grup arasında yeni veya rekürren 

kanser gelișimi açısından anlamlı bir fark bulunamamıștır.(16) Kanser öyküsü 

bulunan İBH hastalarının değerlendirildiği bașka bir çalıșmada ise, vedolizumab 

veya ustekinumab maruziyetinin; immünmodülatör alanlar, anti-TNF alanlar ya da 

immünsupresif tedavi almayanlar ile karșılaștırıldığında, yeni veya rekürren kanser 

gelișme riskini artırmadığı gösterilmiștir.(17) Bu bilgiler ıșığında kanser tanısı olan 

İBH hastalarında ilaç seçiminde önemli olanın kanserden ziyade hastalığın kontrol 

altında olması gerektiği vurgulanmıștır.

Bununla birlikte, özellikle non-anti-TNF biyolojik ajanlar ile yapılan çalıșmaların 

küçük örneklem büyüklükleri ile gerçekleștirilmiș olduğu unutulmamalıdır. Yeni 

tedavi seçeneklerinin klinik kullanıma girmesiyle birlikte mevcut veriler artmakta 

ve kanıt düzeyi güçlenmektedir; ancak güncel çalıșmalar her ne kadar umut verici 

sonuçlar sunsa da, kesin klinik kararlar vermek için henüz yeterli örneklem büyük-

lüğüne sahip değildir. Bu nedenle klinisyenlerin mevcut verileri göz önünde bulun-

durarak dikkatli ve bireyselleștirilmiș bir yaklașım benimsemeleri gerekmektedir. 

Bununla birlikte, her ne kadar genel olarak biyolojik ve immünsupresif tedavilerin 

kanser rekürrensi açısından belirgin bir risk artıșı göstermediği bildirilmiș olsa da, 

bazı ilaç grupları için malignite tipine özgü istisnai durumlar mevcuttur ve bu 

durumlarda daha temkinli bir yaklașım gereklidir.

Tiyopürin kullanımı ile lenfoma ve non-melanom cilt kanseri (NMSC) riskinde artıș 

olması nedeniyle, tiyopürin tedavisi almakta olan hastalarda lenfoma gelișirse tedavi 

kesilmesi önerilmektedir. Birden fazla veya tekrarlayan non-melanom cilt kanseri 

gelișen hastalarda da tiyopürin tedavisinin sonlandırılması düșünülmelidir.(5)

Anti-TNF tedavisi sırasında melanom gelișmesi halinde tedavi kesilmelidir; lenfoma 

gelișmesi durumunda ise anti-TNF tedavisinin sonlandırılması değerlendirilmeli-

dir.(5)

Tüm bu veriler birlikte değerlendirildiğinde, kanser tanısı olan İBH hastalarının 

yönetiminde temel yaklașımın, onkolojik prognoz ile İBH hastalık kontrolü arasında 

dengeli ve bireyselleștirilmiș bir strateji olușturmak olduğu görülmektedir. Aktif ve 

kontrolsüz İBH’nin hem yașam kalitesini bozduğu hem de onkolojik tedavilerin 

etkinliğini ve sürekliliğini olumsuz etkileyebileceği dikkate alındığında, gerekli 

durumlarda İBH’nin etkin biçimde tedavi edilmesi klinik olarak meșru ve çoğu 

zaman zorunludur. Mevcut veriler, anti-TNF ajanlar, vedolizumab ve ustekinumab 

gibi biyolojik tedavilerin, uygun hasta seçimi yapıldığında, kanser rekürrensi açısın-

dan belirgin bir risk artıșı göstermediğini düșündürmektedir. Bununla birlikte tiyopü-

rinler ve bazı ajanlar için malignite tipine özgü risklerin bulunduğu unutulmamalı; 

özellikle lenfoma, melanom ve tekrarlayan non-melanom cilt kanserlerinde daha 

temkinli davranılmalıdır. Sonuç olarak, bu hasta grubunda tedavi kararları kanser 

Aminosalisilatlar
5-Aminosalisilikasit (ASA)’ya bağlı böbrek hastalığı öngörülemez olup, KBH’de 

değișmiș veya artmıș bir risk olduğunu gösteren net bir kanıt yoktur. Yine de KBH 

hastalarında dikkatli olmak gerekmektedir. Üreticiler GFR <20 mL/dk/1.73 m2 olan 

hastalarda mesalazin kullanımına karșı uyarıda bulunmakta ve eGFR <50 

mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda en düșük dozun kullanılmasını ve yakın izlem 

yapılmasını önermektedir.

Britanya Gastroenteroloji Derneği, 5-ASA ajanları kullanan tüm hastalarda böbrek 

fonksiyonlarının izlenmesini önermektedir; eGFR bașlangıçta, tedaviye bașladıktan 

2-3 ay sonra ve ardından yıllık olarak ölçülmelidir.(27)

GFR <10 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda sülfasalazin kullanılacaksa doz azaltılmalı 

ve dikkatli kullanılmalıdır. Sulfasalazin reçetelenirken, özellikle aktif inflamatuvar 

hastalıkta artmıș gastrointestinal kayıplar durumunda, dehidratasyondan kaçınmak 

için yeterli sıvı alımı önerilmektedir. Ancak sıvı kısıtlaması olan hastalarda, hastayı 

takip eden nefrologa danıșalarak tedavi düzenlemesi yapılması önerilir.(25)

Akut interstisyel nefrit mesalazinin iyi bilinen bir idiosenkritik yan etkisidir. Sülfasa-

lazin ise sülfapiridin gibi metabolitleri aracılığıyla kristalüriye sebep olabilmektedir. 

Böbrek disfonksiyonu ve dehidratasyon kristalürinin önemli risk faktörlerindendir.

Azatiopürin
GFR<50 mL/dk/1.73 m2 olmadıkça doz azaltımı gerekmemektedir. GFR 10-50 

mL/dk/1.73 m² olan hastalarda dozun %25 azaltılması, GFR <10 mL/dk/1.73 m2 

olan hastalarda ise dozun %50 azaltılması önerilmektedir.(25)

Azatiyoprin ve merkaptopurin, orta düzeyde (%30) protein bağlanma özelliğine 

sahiptir ve kısmen diyalizle uzaklaștırılabilir. Bu nedenle, gece yatmadan önce veya 

diyaliz sonrasında dozlama önerilir. Ayrıca, diyaliz tedavisinde önemli değișiklikler 

olduğunda, terapötik ilaç düzeyi izlemi (TDM) dikkatle yapılmalıdır.(28)

Azatiopürinin nefrotoksisitesi beklenen bir durum olmayıp, çok nadir görülmekte-

dir.

uygulanabilmesine olanak tanır.(25) Ustekinumab kullanımı, hemodiyalize (HD) giren 

İBH ve psöriyazis hastalarını içeren üç vaka sunumunda bildirilmiștir. Her ne kadar 

yalnızca üç vaka, genel bir çıkarım yapmak için yetersiz olsa da, bu vakalarda 

anti-İnterlökin tedavilerinin etkili ve güvenli olduğu görülmüștür.(32-34)

Anti-İnterlökin tedavilerin böbrek üzerine güvenli olduğu varsayılmaktadır. Literatür-

de akut interstisyel nefrit, fokal segmental glomerüloskleroz ve kresentik IgA 

glomerülonefrit vakaları bildirilmiștir. Her üç olguda da, IL-23 tedavisinin kesilmesi 

ve steroid tedavisi uygulanmasının ardından böbrek fonksiyonlarının normale 

dönmüștür.(35-37)

Vedolizumab
Böbrek fonksiyon bozukluğu, vedolizumab’ın farmakokinetiğini anlamlı düzeyde 

etkilemez; bu nedenle, standart dozlama rejimleriyle kullanılabilir25. Farmakokinetiği 

nedeniyle HD’e giren hastalarda da güvenli olduğu düșünülmektedir. Vedolizumabın 

da HD’de güvenli bir șekilde kullanıldığını gösteren bir vaka bildirimi mevcuttur.(38)

Faz 3 çalıșmasından elde edilen 8 yıllık güvenlilik verilerinde(39) ve bir sistematik 

derlemede(40), böbrek komplikasyonlarından bahsetmemektedir.

Janus Kinaz (JAK) İnhibitörleri
JAK inhibitörleri, tofasitinib, upadasitinib ve filgotinib gibi ajanları içermektedir. 

Tofasitinib
Tofasitinib’in yaklașık %30’u, metabolize olmadan idrarda atılmaktadır. Üretici firma 

bilgilerine göre, eGFR < 50 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda dozun %50 oranında 

azaltılması önerilmektedir. İlacın diyaliz ile eliminasyonunun da minimal olması 

sebebiyle HD hastalarında da %50 doz azaltımı ile verilebileceği belirtilmektedir.(28)

Upadasitinib
İlacın %24’ü idrarla, %38’i ise dıșkı ile değișmeden atılır.(41) Üretici ürün bilgilerine 

göre, böbrek yetmezliği durumunda upadacitinib için doz ayarlaması gerekli 

değildir;(25) ancak, ilacın doza bağlı yan etki profili ve bu konuda mevcut veri yetersiz-

liği göz önüne alındığında, dikkatli bir dozlama ile verilmesi gerektiği söylenebilir. 

Biyolojik Ajanlar
Biyolojik ajanlar, yüksek moleküler ağırlığa sahiptir ve böbrek yoluyla atılım bașlıca 

eliminasyon yolları değildir. Bu nedenle, biyolojik ilaçların eliminasyonu genellikle 

böbrek fonksiyonundan etkilenmez ve KBH’sı olan İBH hastalarında rutin doz ayarla-

ması gerektirmez.

Anti- TNF (Tümör Nekroz Faktörü Alfa İnhibitörleri) Alfa
İnfliksimab, adalimumab, etanersept, sertolizumab ve golimumab, anti-TNF-alfa 

grubuna ait biyolojik ajanlardır. Farmakokinetikleri değișmediği için KBH ve hemodi-

yaliz (HD) hastalarında doz ayarlaması gerekmeden kullanılabilirler. İntravenöz 

olarak verilen tedavileri verirken HD hastalarında așırı sıvı yüklemekten kaçınmaya 

dikkat edilmelidir.

Anti-TNF tedavileri KBH hastalarında güvenli olmalarına karșın, yeni anti-TNF alfa 

tedavisi bașlanan İBH hastalarında yapılan retrospektif bir çalıșmada, anti-TNF 

kullanımının GFR’de %30’luk bir düșüșle ilișkili olduğu gösterilmiștir Bu düșüș ilk 

bakıșta ilaçların güvenilirliğini sorgulatır gibi görünse de, aslında bunun kas 

kütlesindeki değișikliklerin kreatinin düzeylerini etkilemesinden mi, yoksa çalıșma 

popülasyonunun (ortalama yaș 67,4; %93,5 erkek) anti-TNF’ye bağlı geliștiği öne 

sürülen lupus benzeri etkilere daha yatkın olmasından mı kaynaklandığı net 

değildir.(29) Yine bașka bir inflamatuar hastalık olan Romatoid Artrit (RA) hastalarında 

yapılan çalıșmalarda ise böbrek fonksiyonlarının anti-TNF ilaçlarla düzeldiği gösteri-

lesi(30) de Sumida ve ark.’larının yaptığı çalıșmada GFR düșüșünün anti-TNF ilaçların 

etkisinden ziyade yukarıda öne sürülen sebepelrden olabileceğini düșündürmekte-

dir.

Anti-TNF alfa’nın böbrek yan etkisi olan Anti-TNF alfa ilișkili renal hastalık ise 

1000’de 0.9 gibi nadir bir durum olup, bu yan etki geliștiğinde ilaç kesilmesi gerek-

mektedir.(31)

Anti-İnterlökinler
Anti-İnterlökin tedaviler, guselkumab, risankizumab ve mirikizumab gibi ajanları 

içermektedir. GFR düșüklüğü, ilacın farmakokinetiğini anlamlı düzeyde etkilemez; 

bu da kronik böbrek hastalığı (KBH) olan hastalarda standart dozlama rejimlerinin 

S1P reseptör modülatörleri, böbrek fonksiyon bozukluğu olan hastalarda, hatta 

son dönem böbrek hastalığı (ESKD) durumunda bile, doz ayarlaması gerektirmeyen 

ilçalardır.(44) Ancak yeni ilaçlarda, gerçek yașam verilerinin ve pazarlama sonrası 

güvenlilik çalıșmalarının yetersizliği sebebiyle, bu ilaçların böbrek hastalığı olan 

hastalarda dikkatli kullanılması önerilmektedir.

Hemodiyaliz hastalarında S1P reseptör modülatörlerinin kullanımı ile ilgili literatür-

de veri bulunmamaktadır.

Kalp Yetmezliği ve Koroner Arter Hastalığı Olan Hastalarda
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı Yönetimi
Koroner Arter Hastalığı ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
Akut koroner sendrom (AKS) riskinin inflamatuar durumlarda arttığı hem hayvan 

hem de insan modellerinde iyi bir șekilde ortaya konmuștur. Sistemik inflamasyon 

belirteçleri olan homosistein, C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon 

hızı (ESH) düzeylerinin yüksekliği de AKS ve kalp yetmezliği (KY) riskini arttırmakta-

dır45. İnflamatuvar bağırsak hastalığında (İBH) da sistemik enflamasyona sekonder 

homosistein, C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon hızı (ESH) düzeyleri 

yüksektir.(46-49)

Özellikle Romatoid artrit (RA) ve sistemik lupus eritematozus (SLE) hastalarında 

yapılan çalıșmalarda inflamasyon ile kardiyovasküler hastalık (KVH) ilișkisi güçlü 

bir șekilde ortaya konmuștur. Bununla birlikte, İBH ile KVH arasındaki ilișki bu kadar 

net değildir. İBH hastalık aktivitesi ile tromboembolik hastalık insidansı arasındaki 

ilișki bilinmesine rağmen,(50,51) İBH ile kardiyovasküler hastalıklar konusundaki 

güncel veriler çelișkilidir.

Yaklașık 20.000 hastayı içeren bir retrospektif çalıșmada, ilaç reçetelenmesiyle 

tanımlanan aktif İBH alevlenmeleri sırasında KVH olayları istatistiksel olarak anlamlı 

derecede artmıș bulunmuștur. Yine, aktif alevlenmesi olan hastalarda miyokard 

enfarktüsü (MI) için göreceli risk 1,49 (GA: 1,16-1,93), persistan İBH aktivitesi 

olanlarda ise 2,05 (GA: 1,58-2,65) olarak saptanmıștır. İnme ve kardiyovasküler 

ölüme ilișkin göreceli riskler de benzer șekilde artmıș olup, remisyon dönemlerinde 

risk oranı kontrol grubuyla benzer bildirilmiștir.(52) Ancak, bu retrospektif analizde 

kardiyovasküler hastalık için risk faktörleri olan sigara kullanımı ve obezite dikkate 

alınmamıștır. Tayvan’da yapılan ortalama 13 yıllık verilerin tarandığı bașka bir 

retrospektif çalıșmada ise, geleneksel kardiyovasküler hastalık risk faktörleri için 

düzeltme yapıldıktan sonra, İBH hastalarında AKS gelișimi için risk oranını 1,72 

olarak saptanmıștır. Bu çalıșmanın iki alameti farikası bulunmaktadır. İlki AKS risk 

oranının yılda bir kez yatıșı olan İBH hastalarında 1.26 iken, yılda iki veya daha 

fazla yatıșı olan hastalarda 19.8’e çıkmasıdır. İkincisi ise AKS insidansı her iki 

kohortta (İBH olan ve olmayan) yașla birlikte artmıștır; ancak yașa özgü İBH olanlar 

ile olmayanlar arasındaki göreceli risk genç yaș grubunda en yüksek saptanmıștır 

(insidans hız oranı 3,80; %95 GA, 3,42-4,23). Buna karșılık, en ileri yaș grubunda 

insidans en yüksek olmasına rağmen düzeltilmiș risk oranı 1,70’e (%95 GA, 

1,46-2,00) düșmüștür.(53) Bu bulgular, Amerika Birleșik Devletleri’nde gerçekleștiri-

len bir meta-analizde de doğrulanmıștır.(54) Yine bașka bir meta-analizde genç 

hastalarda (<50 yaș) iskemik kalp hastalığı riskinin ileri yaș grubuna kıyasla (>50 

yaș) daha yüksek olduğunu gösterilmiștir.(55)

200000 civarı İBH hastası ve 5750000 civarı kontrol grubunun değerlendirildiği 

bir meta-analizde ise venöz tromboemboli ve iskemik kalp hastalığı riski İBH 

hastalarında daha yüksek bulunmasına karșın kardiyovasküler hastalıklara mortali-

teye bakıldığında her iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunama-

mıștır.(56) Bu bulguları destekleyen bașka bir çalıșmada Amerika’da yapılmıș olup 

yaș, akut böbrek hasarı, gastrointestinal kanama, sepsis, dislipidemi, koroner 

revaskülarizasyon, kardiyojenik șok, akut koroner sendrom tipi, kilo kaybı, sıvı ve 

elektrolit bozuklukları, hipotiroidi ve koagülopati için düzeltme yapıldıktan sonra, 

hastane içi mortalitenin inflamatuvar bağırsak hastalığı-akut koroner sendrom 

kohortunda (%3,9), inflamatuvar bağırsak hastalığı olmayan kohorta (%5,3) kıyasla 

daha düșük olduğu saptanmıștır.(57)

Bu veriler ıșığında, KAH riskinin, özellikle İBH’li genç popülasyonda, İBH’si olmayan 

yașıtlarına kıyasla belirgin ölçüde arttığı görülmektedir. Bu nedenle, bu hastaların klinik 

yakınmaları değerlendirilirken KAH riski mutlaka göz önünde bulundurulmalıdır.

Öte yandan, İBH hastalarında KAH riskinde artıș saptanmasına rağmen kardiyovas-

küler mortalitenin arttığı gösterilmemiștir. KAH riskindeki bu artıșın aktif hastalığı 

ilaç kullanımına kıyasla kardiyak olaylar ve majör advers kardiyovasküler olaylar 

açısından artmıș riskle ilișkili olduğu gösterilmiștir.(64)

Her ne kadar steroid kullanımı daha riskli olsa da anti-TNF ajanlar da kalp yetmezli-

ğinde kontrendike olup, NYHA sınıf III-IV kalp yetmezliği olan hastalarda kullanılma-

malıdır.(65) FDA infliksimab’ın, özellikle >5 mg/kg dozlarda, orta-ağır kalp yetmezliği 

olan hastalarda kontrendike olduğunu ve yeni gelișen veya kötüleșen kalp yetmezli-

ği riski ile ilișkili olduğunu belirtir.

Oral JAK-1 inhibitörü olan tofasitinib de, ≥50 yaș ve en az bir kardiyovasküler risk 

faktörü bulunan hastalarda majör advers kardiyak olay (MACE) riskini arttığını 

göstermiștir.(66) Buna karșılık, tofasitinib alan ÜK hastalarında tedavisi sonrası lipid 

düzeylerinin bașlangıca kıyasla değișmediği(67) ve majör advers kardiyovasküler 

olayların nadir olduğunu bildiren çalıșmalar da vardır.(67,68) Ancak yine de Britanya 

Gastroenteroloji Cemiyeti (BSG) İBH hastalarında JAK inhibitörlerinden mümkünse 

kaçınılmak gerektiğinin altını çizmektedir. Ancak verilmesi gereken durumlarda 

düșük doz vererek ve yakın kardiyovasküler takip ile verilmesi gerektiğini belirtir.(69)

Yeni bir aile olan Sfingozin-1-Fosfat (S1P) reseptör modülatörleri kardiyak aritmiler, 

kronik kalp yetmezliği, koroner arter hastalığı, perikardit ve kan basıncı artıșı ile 

ilișkilendirilmiștir.(69) Son 6 ay içinde miyokard enfarktüsü, inme veya geçici iskemik 

atak (TİA) öyküsü olan, dekompanse kalp yetmezliği nedeniyle hastaneye yatıș 

gerektirmiș olan ya da NYHA sınıf III-IV kalp yetmezliği olan, pacemaker bulunma-

yan 2. veya 3. derece atriyoventriküler blok, pacemaker olmaksızın hasta sinüs 

sendromu, tedavi edilmemiș ciddi bradikardi, QTc uzaması (>500 ms) veya QT 

uzatıcı ilaçlarla eșzamanlı kullanımı olan hastalarda S1P reseptör modülatörleri 

kontrendikedir.

Sonuç olarak kalp yetmezliği ve/veya koroner arter hastalığı bulunan İBH hastaları-

nın yönetiminde temel hedefin hastalık aktivitesinin etkin ve sürdürülebilir biçimde 

kontrol altına alınması olduğu görülmektedir. Aktif ve persistan inflamasyonun 

kardiyovasküler olay riskini belirgin biçimde artırdığı dikkate alındığında, remisyo-

nun sağlanması yalnızca gastrointestinal sonuçlar açısından değil, kardiyovasküler 

prognoz açısından da kritik öneme sahiptir. Tedavi seçiminde kortikosteroidlerin 

mümkün olan en kısa süre ve en düșük dozda kullanılması, NYHA sınıf III-IV kalp 

yetmezliği olan hastalarda anti-TNF ajanlardan kaçınılması, kardiyovasküler risk 

profili yüksek hastalarda JAK inhibitörlerinin dikkatle değerlendirilmesi ve mümkün-

se alternatif ajanların tercih edilmesi önerilmelidir. S1P reseptör modülatörleri ise 

belirgin kardiyak kontrendikasyonlar nedeniyle bu hasta grubunda ancak çok 

seçilmiș olgularda ve kapsamlı kardiyolojik değerlendirme sonrası gündeme gelme-

lidir. Sonuç olarak, bu karmașık hasta grubunda tedavi kararları bireyselleștirilmeli, 

gastroenterolog ve kardiyolog iș birliği içinde alınmalı ve kardiyovasküler komorbidi-

teler tedavi algoritmasının ayrılmaz bir parçası olarak ele alınmalıdır.

olan bireylerde daha belirgin olduğu dikkat çekmektedir. Bu durum, uygun ve etkin 

tedavi ile hastalığın remisyona sokulmasının önemini ortaya koymakta; özellikle 

eșlik eden veya potansiyel koroner arter hastalığı bulunan İBH hastalarında optimal 

hastalık kontrolünün kritik rolünü vurgulamaktadır.

Aritmiler ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığının uzamıș atriyal ileti süreleri ile ilișkili olduğu ve 

bunun ciddi atriyal aritmiler açısından potansiyel bir risk olușturduğu gösterilmiștir; 

ancak altta yatan mekanizması halen bilinmemektedir.(58)

İnflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH), atriyal fibrilasyon gelișme riskinde de artıș 

ile ilișkilidir. Toplam 62.287 İBH hastası ve 367.337 kontrolun değerlendirildiği bir 

meta-analizde İBH hastalarında atriyal fibrilasyon riski anlamlı derecede daha 

yüksek bulunmuștur.(59) Bașka bir çalıșmada ise atriyal fibrilasyon insidansındaki 

artıșı KAH riskindeyi artıș gibi, inflamatuvar bağırsak hastalığı alevlenmeleri sırasın-

da ve persistan hastalık aktivitesi dönemlerinde ortaya çıktığını; buna karșın remis-

yon dönemlerinde böyle bir artıș izlenmediğini gösterilmiștir.(60)

İBH hastalarında aritmi gelișiminin önlenmesi ve aritmi gelișmiș hastalarda hastalı-

ğın etkin biçimde kontrol altına alınması büyük önem tașımaktadır.

Kalp Yetmezliği ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
Eșzamanlı İBH ve KY bulunan hastalarda, yalnızca İBH’si olan hastalara kıyasla İBH 

ile ilișkili hastaneye yatıș, alevlenme, komplikasyon gelișimi, pankolit risklerinin 

daha yüksek olduğunu saptamıștır.(61) Aynı zamanda, İBH’nin kalp yetmezliği 

nedeniyle hastaneye yatıș riskinde artıș ile de ilișkili olduğu gösterilmiștir. Kah ve 

aritmide olduğu gibi kalp yetmezliğinde de hastaneye yatıștaki bu risk artıșının İBH 

alevlenmeleri ve persistan hastalık aktivitesi dönemlerinde anlamlı, ancak remisyon 

dönemlerinde anlamlı olmadığını ortaya koymuștur.(62)

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı Tedavisinin Etkileri
Remisyon indüksiyonunda kullanılan kortikosteroidler, kalp yetmezliği ve ateroskle-

rotik kardiyovasküler hastalık riskinde artıș ile ilișkilidir.(63) On iki aylık bir dönem 

içinde >3000 mg prednizon veya eșdeğeri kortikosteroid maruziyetinin, anti-TNF 
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Kanser Tanısı Olan İnflamatuvar Bağırsak Hastalarında Yönetim
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığında (İBH) kolorektal kanser riskinin sağlık popülas-

yona göre daha yüksek olduğu bilinmektedir. Özellikle uzun süreli hastalıkta 

kolorektal riski 2-3 kat yüksek olup bu durum Ülseratif Kolit (ÜK) ve kolonik tutulum-

lu Crohn Hastalığı’nda (CH) daha belirgindir.(1,2) Genel kanser insidansına bakıldığın-

da ise İBH hastalarında kanser prevalansı sağlıklı popülasyona göre 1.1 ile 1.58 

kat daha fazladır.(3,4) Çalıșmalarda takip süresi sınırı olduğu ve hastalık süresi 

arttıkça bu oranın artacağı da akılda tutulmalıdır.

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı olan bireylerde sağlıklı popülasyona göre kanser 

riski daha yüksek olup, bu hastalarda kanser tanısı konulduğunda, inflamatuar 

bağırsak hastalığının yönetimi hem hasta hem de hekim açısından oldukça zorlaș-

maktadır. İBH tedavisini yöneten hekimler hastaların beklentisi, beklenen yașam 

süresi, İBH tedavisinde kullanılan ajanların kanser hastalığına etkisi, onkolojik 

tedavilerin İBH üzerindeki etkisi gibi birçok faktörü göz önünde bulundurmalıdır.

Onkolojik Tedavilerin İBH Üzerine Etkisi 
Onkolojik tedaviler oldukça güncel olup, sıklıkla yeni tedaviler kullanıma sunulmak-

tadır. Sİtotoksik kemoterapilerin yanında hormonoterapiler, immünoterapiler ve 

hedefli tedavi ajanları da kullanılmaktadır. 

Literatürde malignite tanısı olan İBH hastalarını inceleyen en kapsamlı çalıșmalar-

dan biri olan Axelrad ve ark.’nın araștırması, malignite tanılı İBH hastalarında 

onkolojik tedavilerin etkisini değerlendiren önemli bir veri kaynağıdır. Bu çalıșma, 

hem AGA5 hem de ECCO6 kılavuzları ile çeșitli meta-analizlerde(7) referans alınan, 

yol gösterici nitelikteki çalıșmalardan biri olarak kabul edilmektedir.(8) Axelrad ve 

ark. yaptıkları çalıșmada sadece sistemik kemoterapi alan aktif İBH hastalarının 

%30’unun kemoterapi sonrası remisyona girdiği ve inaktif İBH hastalarının %75’i-

nin kemoterapi sonrası remisyonda devam ettiğini göstermișlerdir.(9) Sadece 

hormonoterapi alan hastaların ise sadece %42’si remisyonda seyretmiștir.(9)

tipi, hastalığın evresi, beklenen yașam süresi ve İBH aktivitesi göz önünde bulundu-

rularak multidisipliner bir yaklașımla (gastroenteroloji-onkoloji iș birliği) alınmalı; 

standart algoritmalardan ziyade kișiselleștirilmiș tedavi planları tercih edilmelidir.

Kronik Böbrek Hastalarında İBH Yönetimi
İBH’nın ekstraintestinal bulguları arasında böbrek tutulumu da yer almaktadır. 

Böbrek ve idrar yolları tutulumu inflamatuar bağırsak hastalarının %4 ila 23’ü 

arasında görülmektedir.(18) Böbrek tașları, tübülointerstisyel nefrit, glomerülonefrit, 

sekonder amiloidoz ve ilaçlara bağlı komplikasyonlar İBH’nın böbrek tutulumuna 

ya da komplikasyonlarına bağlı olarak görülen tablolardır.(19) Bu renal bulguların 

varlığına ek olarak İBH hastalarının %5 ila 15’inde Kronik böbrek hastalığı (KBH) 

geliștiği bildirilmektedir.(19,20) İlginç bir șekilde İBH hastalarında KBH gelișme riskinin 

erken yașta daha yüksek olduğu ve yaș ilerledikçe bu riskin azaldığı gösterilmiș-

tir.(21) Kronik böbrek hastalığı (KBH) tanımı, Kidney Disease: Improving Global Outco-

mes (KDIGO) ve National Kidney Foundation’ın Kidney Disease Outcomes Quality 

Initiative (K/DOQI) tarafından; 3 aydan uzun süre devam eden böbrek hasarı veya 

glomerüler filtrasyon hızının (GFR) <60 mL/dk/1,73 m2 olması șeklinde tanımlan-

mıștır.(22,23)

Bu hasta grubunda böbrek fonksiyonlarının düzenli olarak izlenmelidir; ancak, 

izleme aralıkları net olmayıp klinisyene bağlıdır. Özellikle nefrotoksik etkileri olan 

herhangi bir İBH tedavisinin bașlanmasından önce, böbrek fonksiyonlarının bașlan-

gıç değerlendirmesi unutulmamalıdır. Sonraki izleme sıklığı, KBH evresiyle orantılı 

olup, daha ileri evre KBH hastalarında daha sık değerlendirme gereklidir.(22) Bu 

takipler serum kreatinin ölçümü, eGFR hesaplanması ve albüminüri tetkiklerini 

içerir; albüminüri, böbrek fonksiyonlarının bozulmasının erken bir göstergesi 

olabilir.

Kronik Böbrek Yetmezliği Hastalarında Medikal Tedavilerin Kullanımı
Kortikosteroidler
Kortikosteroidler karaciğerde metabolize edilip %1’in altında idrarla atılır.(24) Bu 

sebeple diyalize giren hastalarda dahi güvenle kullanılabilirler.(25) Ancak KBH 

hastalarında kortikosteroid ilișkili yan etkilerin görülme riskinin arttığı akılda 

tutulmalıdır.(26)

Hilley ve ark. HD’e girmeyen bir KBH hastası olan, daha önce biyolojik tedavi almıș 

akut șiddetli ülseratif kolit hastasında, standart doz upadacitinib’in kurtarma 
tedavisi olarak güvenli kullanımını bildirmișlerdir. Serum kreatinin ve GFR, 

indüksiyon ve idame dozları sırasında stabil kalmıștır; ancak, indüksiyon sırasında 

hızlı klinik iyileșme ve herpes zoster riskiyle ilgili endișeler nedeniyle, hızlı bir doz 

azaltımı (3 gün boyunca günde 45 mg, ardından 8 hafta boyunca günde 30 mg 

ve sonrasında günde 15 mg idame dozu) uygulanmıștır.(42)

Literatürde bildirilen tek HD’e girip upadasitinib alan vaka da Krose ve ark. tarafın-

dan bildirilmiștir. Hasta 19 yașında protein kaybettiren enteropati hastası olup 

tedavi sırasında hastada böbrek yetmezliği gelișmiș ve hemodiyaliz gereksinimi 

ortaya çıkmıștır. Terapötik ilaç düzeyi izleme sonuçlarına dayanarak, doz günde bir 

kez 30 mg’dan günde iki kez 45 mg’a kademeli olarak artırılmıștır. Yüksek dozda 

klinik iyileșme sağlanmıș, ayrıca ilaca bağlı belirgin bir toksisite belirtisi veya semp-

tomu gözlenmemiștir.

Uzun dönem güvenlik verilerinde böbrek üzerinde herhangi bir risk bildirmemekte-

dir 43. Herpes zoster (zona) enfeksiyonları, venöz tromboemboli, malignite ve 

kardiyovasküler komplikasyonlar dozla ilișkili olarak değerlendirilmesi sebebiyle en 

düșük etkin doz kullanılmaya çalıșılmalıdır.

Filgotinib
Filgotinib ve metabolitleri esas olarak böbrek yoluyla (%85) atılır; daha küçük bir 

kısmı ise dıșkı ile (%15) vücuttan uzaklaștırılır. Üretici firma bilgilerine göre, eGFR 

< 60 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda dozun %50 oranında azaltılması önerilmekte-

dir. Son dönem böbrek yetmezliği (SDBY) ve HD hastalarında kullanımı ile ilgili veri 

bulunmamaktadır.

Sifingozin-1 Fosfat (S1P) Reseptör Modülatörleri
Sphingosine-1 Fosfat (S1P) reseptör modülatörleri, ozanimod, etrasimod ve fingoli-

mod gibi ajanları içermektedir. S1P reseptör modülatörleri esas olarak karaciğerde, 

özellikle CYP3A4 ile metabolize edilir ve safra yoluyla atılır; yalnızca çok küçük bir 

kısmı değișmeden idrarla atılır. Bu sebeple böbrek fonksiyon bozuklukları ilacın 

farmakokinetiğini anlamlı düzeyde etkilemez.

Sitotoksik kemoterapi alan hastaların %90’ı, yalnızca hormon tedavisi veya sitotok-

sik kemoterapi ile adjuvan hormon tedavisi kombinasyonunu alan hastaların ise 

%64’üne remisyonda seyretmiș olup, bu sonuçlar hormonoterapinin İBH alevlenme 

riskini arttırdığını göstermiștir9. İmmünoterapi alan hastaların ise %40’ının alevlen-

me geçirdiği ve bunların neredeyse üçte birinin biyolojik tedaviye gerek duyduğu 

gösterilmiștir.(10)

Bu sonuçlar, onkolojik tedavilerin türüne göre İBH aktivitesi üzerindeki etkilerin 

farklılık gösterebildiğini ve özellikle hormonoterapi ile immünoterapi alan hastaların 

İBH alevlenmesi açısından daha dikkatli izlenmesi gerektirdiğini göstermektedir.

İBH Tedavilerinin Onkolojik Hastalarda Kullanımı
İBH’nin yönetimi gastroenterologlar tarafından yürütülürken, kanser tedavisi 

medikal onkologlar tarafından planlanmakta ve uygulanmaktadır. Bu hasta grubun-

da, kanser tedavisi süresince İBH aktivitesinin yakından izlenmesi ve olası alevlen-

melerin önlenmesi ve kanser tedavisinin en uygun șekilde gerçekleșebilmesi için 

sürecin gastroenterologlar ve onkologlar tarafından birlikte yönetilmesi gerekmek-

tedir.

İBH tedavisinde kullanılan immünsüpresif ajanların, bağıșıklık sistemini baskılayıcı 

etkileri nedeniyle enfeksiyon riskini artırabileceği ve kanser seyrini olumsuz 

etkileyebileceği ilk bakıșta düșünülebilir. Ancak bu hasta grubunun değerlendirildiği 

çalıșmalara bakıldığında, İBH aktivitesinin kontrol altına alınmasının klinik olarak 

gerekli olduğu durumlarda, çoğu biyolojik ajan dâhil olmak üzere İBH’ye yönelik 

tedavilerin kullanımının uygun kabul edildiği görülmektedir. Bu yaklașımı destekle-

yen veriler, immün aracılı hastalıkları olan ve kanser öyküsü bulunan hastaları da 

içeren geniș hasta serilerinde değerlendirilmiștir.

Bu konudaki en kapsamlı meta-analizlerden biri olan Shelton ve ark.’nın çalıșma-

sında, immün aracılı hastalıklar nedeniyle immünsupresif ilaç kullanan hastalar 

değerlendirilmiș; toplam 11.702 hastayı kapsayan ve 31.258 hasta-yıllık izlem 

süresini içeren veriler analiz edilmiștir. Bu meta-analizde anti-TNF tedavisi alan, 

immünmodülatör tedavi alan ve immunsupresif tedavi almayan hastalar arasında 

kanser rekürrensi açısından anlamlı bir fark bulunmamıștır. Aynı çalıșmada kombi-

ne immunsupresif alan hastaların verilerini içeren çalıșmalar değerlendirildiğinde 

tekli tedaviler ile kombine tedaviler arasında kanser rekürrensi açısından anlamlı 

bir fark görülmemiștir.(11-13) Hastalar, immünsupresif tedavisi, kanser tanısı sonrası 

6 yıl içinde bașlanan ve 6 yıldan sonra bașlanan hastalar olarak ayrıldıklarında da 

iki grup arasında kanser rekürrensi açısından anlamlı bir fark görülmemiștir. Bu 

meta-analize romatoid artrit, inflamatuar bağırsak hastalığı ve psöriasis hastaları 

dahil edilmiștir.(14)

Daha yakın zamanda yapılan bir retrospektif çalıșmada ise Holmer ve ark., hem 

kanser tanısı hem de İBH hastası olan bir popülasyonu değerlendirmișlerdir. Bu 

çalıșmada hastalar anti-TNF tedavisi alanlar, non-anti-TNF biyolojik tedavi alanlar 

ve immünmodülatör tedavi alan kișiler olarak üç grupta incelenmiș; ayrıca aktif 

kanser hastaları (son 5 yıl içinde kanser tanısı alan) ile geçirilmiș kanser hastaları 

(5 yıldan uzun süre önce kanser tanısı alan hastalar) șeklinde iki ayrı kohortta 

değerlendirmișlerdir. Aktif kanser hastalarında progresyonsuz sağ kalım, geçirilmiș 

kanser hastalarında ise rekürrenssiz sağkalım değerlendirilmiștir. Aktif kanser 

hastalarında anti-TNF alanlar ile non-anti-TNF biyolojik alanlar arasında progres-

yonsuz sağ kalım açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark görülmemiștir. 

Benzer șekilde geçirilmiș kanser hastalarında da anti-TNF tedavi alanlar ile non 

anti-TNF biyolojik ajan alanlar arasında rekürrenssiz sağ kalım açısından istatistik-

sel olarak anlamlı bir fark görülmemiștir. Bu çalıșmada immünmodülatör tedavi 

kapsamında tiyopürin ve metotreksat kullanımı değerlendirilmiștir. Tofasitinib gibi 

küçük molekül ajanlar non-anti-TNF biyolojik ajan grubuna dâhil edilmemiștir.(15)

Vedolizumab alan, anti-TNF alan ve immun supresif tedavi almayan İBH hastalarının 

değerlendirildiği bașka bir çalıșmada, bu üç grup arasında yeni veya rekürren 

kanser gelișimi açısından anlamlı bir fark bulunamamıștır.(16) Kanser öyküsü 

bulunan İBH hastalarının değerlendirildiği bașka bir çalıșmada ise, vedolizumab 

veya ustekinumab maruziyetinin; immünmodülatör alanlar, anti-TNF alanlar ya da 

immünsupresif tedavi almayanlar ile karșılaștırıldığında, yeni veya rekürren kanser 

gelișme riskini artırmadığı gösterilmiștir.(17) Bu bilgiler ıșığında kanser tanısı olan 

İBH hastalarında ilaç seçiminde önemli olanın kanserden ziyade hastalığın kontrol 

altında olması gerektiği vurgulanmıștır.

Bununla birlikte, özellikle non-anti-TNF biyolojik ajanlar ile yapılan çalıșmaların 

küçük örneklem büyüklükleri ile gerçekleștirilmiș olduğu unutulmamalıdır. Yeni 

tedavi seçeneklerinin klinik kullanıma girmesiyle birlikte mevcut veriler artmakta 

ve kanıt düzeyi güçlenmektedir; ancak güncel çalıșmalar her ne kadar umut verici 

sonuçlar sunsa da, kesin klinik kararlar vermek için henüz yeterli örneklem büyük-

lüğüne sahip değildir. Bu nedenle klinisyenlerin mevcut verileri göz önünde bulun-

durarak dikkatli ve bireyselleștirilmiș bir yaklașım benimsemeleri gerekmektedir. 

Bununla birlikte, her ne kadar genel olarak biyolojik ve immünsupresif tedavilerin 

kanser rekürrensi açısından belirgin bir risk artıșı göstermediği bildirilmiș olsa da, 

bazı ilaç grupları için malignite tipine özgü istisnai durumlar mevcuttur ve bu 

durumlarda daha temkinli bir yaklașım gereklidir.

Tiyopürin kullanımı ile lenfoma ve non-melanom cilt kanseri (NMSC) riskinde artıș 

olması nedeniyle, tiyopürin tedavisi almakta olan hastalarda lenfoma gelișirse tedavi 

kesilmesi önerilmektedir. Birden fazla veya tekrarlayan non-melanom cilt kanseri 

gelișen hastalarda da tiyopürin tedavisinin sonlandırılması düșünülmelidir.(5)

Anti-TNF tedavisi sırasında melanom gelișmesi halinde tedavi kesilmelidir; lenfoma 

gelișmesi durumunda ise anti-TNF tedavisinin sonlandırılması değerlendirilmeli-

dir.(5)

Tüm bu veriler birlikte değerlendirildiğinde, kanser tanısı olan İBH hastalarının 

yönetiminde temel yaklașımın, onkolojik prognoz ile İBH hastalık kontrolü arasında 

dengeli ve bireyselleștirilmiș bir strateji olușturmak olduğu görülmektedir. Aktif ve 

kontrolsüz İBH’nin hem yașam kalitesini bozduğu hem de onkolojik tedavilerin 

etkinliğini ve sürekliliğini olumsuz etkileyebileceği dikkate alındığında, gerekli 

durumlarda İBH’nin etkin biçimde tedavi edilmesi klinik olarak meșru ve çoğu 

zaman zorunludur. Mevcut veriler, anti-TNF ajanlar, vedolizumab ve ustekinumab 

gibi biyolojik tedavilerin, uygun hasta seçimi yapıldığında, kanser rekürrensi açısın-

dan belirgin bir risk artıșı göstermediğini düșündürmektedir. Bununla birlikte tiyopü-

rinler ve bazı ajanlar için malignite tipine özgü risklerin bulunduğu unutulmamalı; 

özellikle lenfoma, melanom ve tekrarlayan non-melanom cilt kanserlerinde daha 

temkinli davranılmalıdır. Sonuç olarak, bu hasta grubunda tedavi kararları kanser 

Aminosalisilatlar
5-Aminosalisilikasit (ASA)’ya bağlı böbrek hastalığı öngörülemez olup, KBH’de 

değișmiș veya artmıș bir risk olduğunu gösteren net bir kanıt yoktur. Yine de KBH 

hastalarında dikkatli olmak gerekmektedir. Üreticiler GFR <20 mL/dk/1.73 m2 olan 

hastalarda mesalazin kullanımına karșı uyarıda bulunmakta ve eGFR <50 

mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda en düșük dozun kullanılmasını ve yakın izlem 

yapılmasını önermektedir.

Britanya Gastroenteroloji Derneği, 5-ASA ajanları kullanan tüm hastalarda böbrek 

fonksiyonlarının izlenmesini önermektedir; eGFR bașlangıçta, tedaviye bașladıktan 

2-3 ay sonra ve ardından yıllık olarak ölçülmelidir.(27)

GFR <10 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda sülfasalazin kullanılacaksa doz azaltılmalı 

ve dikkatli kullanılmalıdır. Sulfasalazin reçetelenirken, özellikle aktif inflamatuvar 

hastalıkta artmıș gastrointestinal kayıplar durumunda, dehidratasyondan kaçınmak 

için yeterli sıvı alımı önerilmektedir. Ancak sıvı kısıtlaması olan hastalarda, hastayı 

takip eden nefrologa danıșalarak tedavi düzenlemesi yapılması önerilir.(25)

Akut interstisyel nefrit mesalazinin iyi bilinen bir idiosenkritik yan etkisidir. Sülfasa-

lazin ise sülfapiridin gibi metabolitleri aracılığıyla kristalüriye sebep olabilmektedir. 

Böbrek disfonksiyonu ve dehidratasyon kristalürinin önemli risk faktörlerindendir.

Azatiopürin
GFR<50 mL/dk/1.73 m2 olmadıkça doz azaltımı gerekmemektedir. GFR 10-50 

mL/dk/1.73 m² olan hastalarda dozun %25 azaltılması, GFR <10 mL/dk/1.73 m2 

olan hastalarda ise dozun %50 azaltılması önerilmektedir.(25)

Azatiyoprin ve merkaptopurin, orta düzeyde (%30) protein bağlanma özelliğine 

sahiptir ve kısmen diyalizle uzaklaștırılabilir. Bu nedenle, gece yatmadan önce veya 

diyaliz sonrasında dozlama önerilir. Ayrıca, diyaliz tedavisinde önemli değișiklikler 

olduğunda, terapötik ilaç düzeyi izlemi (TDM) dikkatle yapılmalıdır.(28)

Azatiopürinin nefrotoksisitesi beklenen bir durum olmayıp, çok nadir görülmekte-

dir.

uygulanabilmesine olanak tanır.(25) Ustekinumab kullanımı, hemodiyalize (HD) giren 

İBH ve psöriyazis hastalarını içeren üç vaka sunumunda bildirilmiștir. Her ne kadar 

yalnızca üç vaka, genel bir çıkarım yapmak için yetersiz olsa da, bu vakalarda 

anti-İnterlökin tedavilerinin etkili ve güvenli olduğu görülmüștür.(32-34)

Anti-İnterlökin tedavilerin böbrek üzerine güvenli olduğu varsayılmaktadır. Literatür-

de akut interstisyel nefrit, fokal segmental glomerüloskleroz ve kresentik IgA 

glomerülonefrit vakaları bildirilmiștir. Her üç olguda da, IL-23 tedavisinin kesilmesi 

ve steroid tedavisi uygulanmasının ardından böbrek fonksiyonlarının normale 

dönmüștür.(35-37)

Vedolizumab
Böbrek fonksiyon bozukluğu, vedolizumab’ın farmakokinetiğini anlamlı düzeyde 

etkilemez; bu nedenle, standart dozlama rejimleriyle kullanılabilir25. Farmakokinetiği 

nedeniyle HD’e giren hastalarda da güvenli olduğu düșünülmektedir. Vedolizumabın 

da HD’de güvenli bir șekilde kullanıldığını gösteren bir vaka bildirimi mevcuttur.(38)

Faz 3 çalıșmasından elde edilen 8 yıllık güvenlilik verilerinde(39) ve bir sistematik 

derlemede(40), böbrek komplikasyonlarından bahsetmemektedir.

Janus Kinaz (JAK) İnhibitörleri
JAK inhibitörleri, tofasitinib, upadasitinib ve filgotinib gibi ajanları içermektedir. 

Tofasitinib
Tofasitinib’in yaklașık %30’u, metabolize olmadan idrarda atılmaktadır. Üretici firma 

bilgilerine göre, eGFR < 50 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda dozun %50 oranında 

azaltılması önerilmektedir. İlacın diyaliz ile eliminasyonunun da minimal olması 

sebebiyle HD hastalarında da %50 doz azaltımı ile verilebileceği belirtilmektedir.(28)

Upadasitinib
İlacın %24’ü idrarla, %38’i ise dıșkı ile değișmeden atılır.(41) Üretici ürün bilgilerine 

göre, böbrek yetmezliği durumunda upadacitinib için doz ayarlaması gerekli 

değildir;(25) ancak, ilacın doza bağlı yan etki profili ve bu konuda mevcut veri yetersiz-

liği göz önüne alındığında, dikkatli bir dozlama ile verilmesi gerektiği söylenebilir. 

Biyolojik Ajanlar
Biyolojik ajanlar, yüksek moleküler ağırlığa sahiptir ve böbrek yoluyla atılım bașlıca 

eliminasyon yolları değildir. Bu nedenle, biyolojik ilaçların eliminasyonu genellikle 

böbrek fonksiyonundan etkilenmez ve KBH’sı olan İBH hastalarında rutin doz ayarla-

ması gerektirmez.

Anti- TNF (Tümör Nekroz Faktörü Alfa İnhibitörleri) Alfa
İnfliksimab, adalimumab, etanersept, sertolizumab ve golimumab, anti-TNF-alfa 

grubuna ait biyolojik ajanlardır. Farmakokinetikleri değișmediği için KBH ve hemodi-

yaliz (HD) hastalarında doz ayarlaması gerekmeden kullanılabilirler. İntravenöz 

olarak verilen tedavileri verirken HD hastalarında așırı sıvı yüklemekten kaçınmaya 

dikkat edilmelidir.

Anti-TNF tedavileri KBH hastalarında güvenli olmalarına karșın, yeni anti-TNF alfa 

tedavisi bașlanan İBH hastalarında yapılan retrospektif bir çalıșmada, anti-TNF 

kullanımının GFR’de %30’luk bir düșüșle ilișkili olduğu gösterilmiștir Bu düșüș ilk 

bakıșta ilaçların güvenilirliğini sorgulatır gibi görünse de, aslında bunun kas 

kütlesindeki değișikliklerin kreatinin düzeylerini etkilemesinden mi, yoksa çalıșma 

popülasyonunun (ortalama yaș 67,4; %93,5 erkek) anti-TNF’ye bağlı geliștiği öne 

sürülen lupus benzeri etkilere daha yatkın olmasından mı kaynaklandığı net 

değildir.(29) Yine bașka bir inflamatuar hastalık olan Romatoid Artrit (RA) hastalarında 

yapılan çalıșmalarda ise böbrek fonksiyonlarının anti-TNF ilaçlarla düzeldiği gösteri-

lesi(30) de Sumida ve ark.’larının yaptığı çalıșmada GFR düșüșünün anti-TNF ilaçların 

etkisinden ziyade yukarıda öne sürülen sebepelrden olabileceğini düșündürmekte-

dir.

Anti-TNF alfa’nın böbrek yan etkisi olan Anti-TNF alfa ilișkili renal hastalık ise 

1000’de 0.9 gibi nadir bir durum olup, bu yan etki geliștiğinde ilaç kesilmesi gerek-

mektedir.(31)

Anti-İnterlökinler
Anti-İnterlökin tedaviler, guselkumab, risankizumab ve mirikizumab gibi ajanları 

içermektedir. GFR düșüklüğü, ilacın farmakokinetiğini anlamlı düzeyde etkilemez; 

bu da kronik böbrek hastalığı (KBH) olan hastalarda standart dozlama rejimlerinin 
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S1P reseptör modülatörleri, böbrek fonksiyon bozukluğu olan hastalarda, hatta 

son dönem böbrek hastalığı (ESKD) durumunda bile, doz ayarlaması gerektirmeyen 

ilçalardır.(44) Ancak yeni ilaçlarda, gerçek yașam verilerinin ve pazarlama sonrası 

güvenlilik çalıșmalarının yetersizliği sebebiyle, bu ilaçların böbrek hastalığı olan 

hastalarda dikkatli kullanılması önerilmektedir.

Hemodiyaliz hastalarında S1P reseptör modülatörlerinin kullanımı ile ilgili literatür-

de veri bulunmamaktadır.

Kalp Yetmezliği ve Koroner Arter Hastalığı Olan Hastalarda
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı Yönetimi
Koroner Arter Hastalığı ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
Akut koroner sendrom (AKS) riskinin inflamatuar durumlarda arttığı hem hayvan 

hem de insan modellerinde iyi bir șekilde ortaya konmuștur. Sistemik inflamasyon 

belirteçleri olan homosistein, C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon 

hızı (ESH) düzeylerinin yüksekliği de AKS ve kalp yetmezliği (KY) riskini arttırmakta-

dır45. İnflamatuvar bağırsak hastalığında (İBH) da sistemik enflamasyona sekonder 

homosistein, C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon hızı (ESH) düzeyleri 

yüksektir.(46-49)

Özellikle Romatoid artrit (RA) ve sistemik lupus eritematozus (SLE) hastalarında 

yapılan çalıșmalarda inflamasyon ile kardiyovasküler hastalık (KVH) ilișkisi güçlü 

bir șekilde ortaya konmuștur. Bununla birlikte, İBH ile KVH arasındaki ilișki bu kadar 

net değildir. İBH hastalık aktivitesi ile tromboembolik hastalık insidansı arasındaki 

ilișki bilinmesine rağmen,(50,51) İBH ile kardiyovasküler hastalıklar konusundaki 

güncel veriler çelișkilidir.

Yaklașık 20.000 hastayı içeren bir retrospektif çalıșmada, ilaç reçetelenmesiyle 

tanımlanan aktif İBH alevlenmeleri sırasında KVH olayları istatistiksel olarak anlamlı 

derecede artmıș bulunmuștur. Yine, aktif alevlenmesi olan hastalarda miyokard 

enfarktüsü (MI) için göreceli risk 1,49 (GA: 1,16-1,93), persistan İBH aktivitesi 

olanlarda ise 2,05 (GA: 1,58-2,65) olarak saptanmıștır. İnme ve kardiyovasküler 

ölüme ilișkin göreceli riskler de benzer șekilde artmıș olup, remisyon dönemlerinde 

risk oranı kontrol grubuyla benzer bildirilmiștir.(52) Ancak, bu retrospektif analizde 

kardiyovasküler hastalık için risk faktörleri olan sigara kullanımı ve obezite dikkate 

alınmamıștır. Tayvan’da yapılan ortalama 13 yıllık verilerin tarandığı bașka bir 

retrospektif çalıșmada ise, geleneksel kardiyovasküler hastalık risk faktörleri için 

düzeltme yapıldıktan sonra, İBH hastalarında AKS gelișimi için risk oranını 1,72 

olarak saptanmıștır. Bu çalıșmanın iki alameti farikası bulunmaktadır. İlki AKS risk 

oranının yılda bir kez yatıșı olan İBH hastalarında 1.26 iken, yılda iki veya daha 

fazla yatıșı olan hastalarda 19.8’e çıkmasıdır. İkincisi ise AKS insidansı her iki 

kohortta (İBH olan ve olmayan) yașla birlikte artmıștır; ancak yașa özgü İBH olanlar 

ile olmayanlar arasındaki göreceli risk genç yaș grubunda en yüksek saptanmıștır 

(insidans hız oranı 3,80; %95 GA, 3,42-4,23). Buna karșılık, en ileri yaș grubunda 

insidans en yüksek olmasına rağmen düzeltilmiș risk oranı 1,70’e (%95 GA, 

1,46-2,00) düșmüștür.(53) Bu bulgular, Amerika Birleșik Devletleri’nde gerçekleștiri-

len bir meta-analizde de doğrulanmıștır.(54) Yine bașka bir meta-analizde genç 

hastalarda (<50 yaș) iskemik kalp hastalığı riskinin ileri yaș grubuna kıyasla (>50 

yaș) daha yüksek olduğunu gösterilmiștir.(55)

200000 civarı İBH hastası ve 5750000 civarı kontrol grubunun değerlendirildiği 

bir meta-analizde ise venöz tromboemboli ve iskemik kalp hastalığı riski İBH 

hastalarında daha yüksek bulunmasına karșın kardiyovasküler hastalıklara mortali-

teye bakıldığında her iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunama-

mıștır.(56) Bu bulguları destekleyen bașka bir çalıșmada Amerika’da yapılmıș olup 

yaș, akut böbrek hasarı, gastrointestinal kanama, sepsis, dislipidemi, koroner 

revaskülarizasyon, kardiyojenik șok, akut koroner sendrom tipi, kilo kaybı, sıvı ve 

elektrolit bozuklukları, hipotiroidi ve koagülopati için düzeltme yapıldıktan sonra, 

hastane içi mortalitenin inflamatuvar bağırsak hastalığı-akut koroner sendrom 

kohortunda (%3,9), inflamatuvar bağırsak hastalığı olmayan kohorta (%5,3) kıyasla 

daha düșük olduğu saptanmıștır.(57)

Bu veriler ıșığında, KAH riskinin, özellikle İBH’li genç popülasyonda, İBH’si olmayan 

yașıtlarına kıyasla belirgin ölçüde arttığı görülmektedir. Bu nedenle, bu hastaların klinik 

yakınmaları değerlendirilirken KAH riski mutlaka göz önünde bulundurulmalıdır.

Öte yandan, İBH hastalarında KAH riskinde artıș saptanmasına rağmen kardiyovas-

küler mortalitenin arttığı gösterilmemiștir. KAH riskindeki bu artıșın aktif hastalığı 

ilaç kullanımına kıyasla kardiyak olaylar ve majör advers kardiyovasküler olaylar 

açısından artmıș riskle ilișkili olduğu gösterilmiștir.(64)

Her ne kadar steroid kullanımı daha riskli olsa da anti-TNF ajanlar da kalp yetmezli-

ğinde kontrendike olup, NYHA sınıf III-IV kalp yetmezliği olan hastalarda kullanılma-

malıdır.(65) FDA infliksimab’ın, özellikle >5 mg/kg dozlarda, orta-ağır kalp yetmezliği 

olan hastalarda kontrendike olduğunu ve yeni gelișen veya kötüleșen kalp yetmezli-

ği riski ile ilișkili olduğunu belirtir.

Oral JAK-1 inhibitörü olan tofasitinib de, ≥50 yaș ve en az bir kardiyovasküler risk 

faktörü bulunan hastalarda majör advers kardiyak olay (MACE) riskini arttığını 

göstermiștir.(66) Buna karșılık, tofasitinib alan ÜK hastalarında tedavisi sonrası lipid 

düzeylerinin bașlangıca kıyasla değișmediği(67) ve majör advers kardiyovasküler 

olayların nadir olduğunu bildiren çalıșmalar da vardır.(67,68) Ancak yine de Britanya 

Gastroenteroloji Cemiyeti (BSG) İBH hastalarında JAK inhibitörlerinden mümkünse 

kaçınılmak gerektiğinin altını çizmektedir. Ancak verilmesi gereken durumlarda 

düșük doz vererek ve yakın kardiyovasküler takip ile verilmesi gerektiğini belirtir.(69)

Yeni bir aile olan Sfingozin-1-Fosfat (S1P) reseptör modülatörleri kardiyak aritmiler, 

kronik kalp yetmezliği, koroner arter hastalığı, perikardit ve kan basıncı artıșı ile 

ilișkilendirilmiștir.(69) Son 6 ay içinde miyokard enfarktüsü, inme veya geçici iskemik 

atak (TİA) öyküsü olan, dekompanse kalp yetmezliği nedeniyle hastaneye yatıș 

gerektirmiș olan ya da NYHA sınıf III-IV kalp yetmezliği olan, pacemaker bulunma-

yan 2. veya 3. derece atriyoventriküler blok, pacemaker olmaksızın hasta sinüs 

sendromu, tedavi edilmemiș ciddi bradikardi, QTc uzaması (>500 ms) veya QT 

uzatıcı ilaçlarla eșzamanlı kullanımı olan hastalarda S1P reseptör modülatörleri 

kontrendikedir.

Sonuç olarak kalp yetmezliği ve/veya koroner arter hastalığı bulunan İBH hastaları-

nın yönetiminde temel hedefin hastalık aktivitesinin etkin ve sürdürülebilir biçimde 

kontrol altına alınması olduğu görülmektedir. Aktif ve persistan inflamasyonun 

kardiyovasküler olay riskini belirgin biçimde artırdığı dikkate alındığında, remisyo-

nun sağlanması yalnızca gastrointestinal sonuçlar açısından değil, kardiyovasküler 

prognoz açısından da kritik öneme sahiptir. Tedavi seçiminde kortikosteroidlerin 

mümkün olan en kısa süre ve en düșük dozda kullanılması, NYHA sınıf III-IV kalp 

yetmezliği olan hastalarda anti-TNF ajanlardan kaçınılması, kardiyovasküler risk 

profili yüksek hastalarda JAK inhibitörlerinin dikkatle değerlendirilmesi ve mümkün-

se alternatif ajanların tercih edilmesi önerilmelidir. S1P reseptör modülatörleri ise 

belirgin kardiyak kontrendikasyonlar nedeniyle bu hasta grubunda ancak çok 

seçilmiș olgularda ve kapsamlı kardiyolojik değerlendirme sonrası gündeme gelme-

lidir. Sonuç olarak, bu karmașık hasta grubunda tedavi kararları bireyselleștirilmeli, 

gastroenterolog ve kardiyolog iș birliği içinde alınmalı ve kardiyovasküler komorbidi-

teler tedavi algoritmasının ayrılmaz bir parçası olarak ele alınmalıdır.

olan bireylerde daha belirgin olduğu dikkat çekmektedir. Bu durum, uygun ve etkin 

tedavi ile hastalığın remisyona sokulmasının önemini ortaya koymakta; özellikle 

eșlik eden veya potansiyel koroner arter hastalığı bulunan İBH hastalarında optimal 

hastalık kontrolünün kritik rolünü vurgulamaktadır.

Aritmiler ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığının uzamıș atriyal ileti süreleri ile ilișkili olduğu ve 

bunun ciddi atriyal aritmiler açısından potansiyel bir risk olușturduğu gösterilmiștir; 

ancak altta yatan mekanizması halen bilinmemektedir.(58)

İnflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH), atriyal fibrilasyon gelișme riskinde de artıș 

ile ilișkilidir. Toplam 62.287 İBH hastası ve 367.337 kontrolun değerlendirildiği bir 

meta-analizde İBH hastalarında atriyal fibrilasyon riski anlamlı derecede daha 

yüksek bulunmuștur.(59) Bașka bir çalıșmada ise atriyal fibrilasyon insidansındaki 

artıșı KAH riskindeyi artıș gibi, inflamatuvar bağırsak hastalığı alevlenmeleri sırasın-

da ve persistan hastalık aktivitesi dönemlerinde ortaya çıktığını; buna karșın remis-

yon dönemlerinde böyle bir artıș izlenmediğini gösterilmiștir.(60)

İBH hastalarında aritmi gelișiminin önlenmesi ve aritmi gelișmiș hastalarda hastalı-

ğın etkin biçimde kontrol altına alınması büyük önem tașımaktadır.

Kalp Yetmezliği ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
Eșzamanlı İBH ve KY bulunan hastalarda, yalnızca İBH’si olan hastalara kıyasla İBH 

ile ilișkili hastaneye yatıș, alevlenme, komplikasyon gelișimi, pankolit risklerinin 

daha yüksek olduğunu saptamıștır.(61) Aynı zamanda, İBH’nin kalp yetmezliği 

nedeniyle hastaneye yatıș riskinde artıș ile de ilișkili olduğu gösterilmiștir. Kah ve 

aritmide olduğu gibi kalp yetmezliğinde de hastaneye yatıștaki bu risk artıșının İBH 

alevlenmeleri ve persistan hastalık aktivitesi dönemlerinde anlamlı, ancak remisyon 

dönemlerinde anlamlı olmadığını ortaya koymuștur.(62)

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı Tedavisinin Etkileri
Remisyon indüksiyonunda kullanılan kortikosteroidler, kalp yetmezliği ve ateroskle-

rotik kardiyovasküler hastalık riskinde artıș ile ilișkilidir.(63) On iki aylık bir dönem 

içinde >3000 mg prednizon veya eșdeğeri kortikosteroid maruziyetinin, anti-TNF 
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Kanser Tanısı Olan İnflamatuvar Bağırsak Hastalarında Yönetim
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığında (İBH) kolorektal kanser riskinin sağlık popülas-

yona göre daha yüksek olduğu bilinmektedir. Özellikle uzun süreli hastalıkta 

kolorektal riski 2-3 kat yüksek olup bu durum Ülseratif Kolit (ÜK) ve kolonik tutulum-

lu Crohn Hastalığı’nda (CH) daha belirgindir.(1,2) Genel kanser insidansına bakıldığın-

da ise İBH hastalarında kanser prevalansı sağlıklı popülasyona göre 1.1 ile 1.58 

kat daha fazladır.(3,4) Çalıșmalarda takip süresi sınırı olduğu ve hastalık süresi 

arttıkça bu oranın artacağı da akılda tutulmalıdır.

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı olan bireylerde sağlıklı popülasyona göre kanser 

riski daha yüksek olup, bu hastalarda kanser tanısı konulduğunda, inflamatuar 

bağırsak hastalığının yönetimi hem hasta hem de hekim açısından oldukça zorlaș-

maktadır. İBH tedavisini yöneten hekimler hastaların beklentisi, beklenen yașam 

süresi, İBH tedavisinde kullanılan ajanların kanser hastalığına etkisi, onkolojik 

tedavilerin İBH üzerindeki etkisi gibi birçok faktörü göz önünde bulundurmalıdır.

Onkolojik Tedavilerin İBH Üzerine Etkisi 
Onkolojik tedaviler oldukça güncel olup, sıklıkla yeni tedaviler kullanıma sunulmak-

tadır. Sİtotoksik kemoterapilerin yanında hormonoterapiler, immünoterapiler ve 

hedefli tedavi ajanları da kullanılmaktadır. 

Literatürde malignite tanısı olan İBH hastalarını inceleyen en kapsamlı çalıșmalar-

dan biri olan Axelrad ve ark.’nın araștırması, malignite tanılı İBH hastalarında 

onkolojik tedavilerin etkisini değerlendiren önemli bir veri kaynağıdır. Bu çalıșma, 

hem AGA5 hem de ECCO6 kılavuzları ile çeșitli meta-analizlerde(7) referans alınan, 

yol gösterici nitelikteki çalıșmalardan biri olarak kabul edilmektedir.(8) Axelrad ve 

ark. yaptıkları çalıșmada sadece sistemik kemoterapi alan aktif İBH hastalarının 

%30’unun kemoterapi sonrası remisyona girdiği ve inaktif İBH hastalarının %75’i-

nin kemoterapi sonrası remisyonda devam ettiğini göstermișlerdir.(9) Sadece 

hormonoterapi alan hastaların ise sadece %42’si remisyonda seyretmiștir.(9)

tipi, hastalığın evresi, beklenen yașam süresi ve İBH aktivitesi göz önünde bulundu-

rularak multidisipliner bir yaklașımla (gastroenteroloji-onkoloji iș birliği) alınmalı; 

standart algoritmalardan ziyade kișiselleștirilmiș tedavi planları tercih edilmelidir.

Kronik Böbrek Hastalarında İBH Yönetimi
İBH’nın ekstraintestinal bulguları arasında böbrek tutulumu da yer almaktadır. 

Böbrek ve idrar yolları tutulumu inflamatuar bağırsak hastalarının %4 ila 23’ü 

arasında görülmektedir.(18) Böbrek tașları, tübülointerstisyel nefrit, glomerülonefrit, 

sekonder amiloidoz ve ilaçlara bağlı komplikasyonlar İBH’nın böbrek tutulumuna 

ya da komplikasyonlarına bağlı olarak görülen tablolardır.(19) Bu renal bulguların 

varlığına ek olarak İBH hastalarının %5 ila 15’inde Kronik böbrek hastalığı (KBH) 

geliștiği bildirilmektedir.(19,20) İlginç bir șekilde İBH hastalarında KBH gelișme riskinin 

erken yașta daha yüksek olduğu ve yaș ilerledikçe bu riskin azaldığı gösterilmiș-

tir.(21) Kronik böbrek hastalığı (KBH) tanımı, Kidney Disease: Improving Global Outco-

mes (KDIGO) ve National Kidney Foundation’ın Kidney Disease Outcomes Quality 

Initiative (K/DOQI) tarafından; 3 aydan uzun süre devam eden böbrek hasarı veya 

glomerüler filtrasyon hızının (GFR) <60 mL/dk/1,73 m2 olması șeklinde tanımlan-

mıștır.(22,23)

Bu hasta grubunda böbrek fonksiyonlarının düzenli olarak izlenmelidir; ancak, 

izleme aralıkları net olmayıp klinisyene bağlıdır. Özellikle nefrotoksik etkileri olan 

herhangi bir İBH tedavisinin bașlanmasından önce, böbrek fonksiyonlarının bașlan-

gıç değerlendirmesi unutulmamalıdır. Sonraki izleme sıklığı, KBH evresiyle orantılı 

olup, daha ileri evre KBH hastalarında daha sık değerlendirme gereklidir.(22) Bu 

takipler serum kreatinin ölçümü, eGFR hesaplanması ve albüminüri tetkiklerini 

içerir; albüminüri, böbrek fonksiyonlarının bozulmasının erken bir göstergesi 

olabilir.

Kronik Böbrek Yetmezliği Hastalarında Medikal Tedavilerin Kullanımı
Kortikosteroidler
Kortikosteroidler karaciğerde metabolize edilip %1’in altında idrarla atılır.(24) Bu 

sebeple diyalize giren hastalarda dahi güvenle kullanılabilirler.(25) Ancak KBH 

hastalarında kortikosteroid ilișkili yan etkilerin görülme riskinin arttığı akılda 

tutulmalıdır.(26)

Hilley ve ark. HD’e girmeyen bir KBH hastası olan, daha önce biyolojik tedavi almıș 

akut șiddetli ülseratif kolit hastasında, standart doz upadacitinib’in kurtarma 
tedavisi olarak güvenli kullanımını bildirmișlerdir. Serum kreatinin ve GFR, 

indüksiyon ve idame dozları sırasında stabil kalmıștır; ancak, indüksiyon sırasında 

hızlı klinik iyileșme ve herpes zoster riskiyle ilgili endișeler nedeniyle, hızlı bir doz 

azaltımı (3 gün boyunca günde 45 mg, ardından 8 hafta boyunca günde 30 mg 

ve sonrasında günde 15 mg idame dozu) uygulanmıștır.(42)

Literatürde bildirilen tek HD’e girip upadasitinib alan vaka da Krose ve ark. tarafın-

dan bildirilmiștir. Hasta 19 yașında protein kaybettiren enteropati hastası olup 

tedavi sırasında hastada böbrek yetmezliği gelișmiș ve hemodiyaliz gereksinimi 

ortaya çıkmıștır. Terapötik ilaç düzeyi izleme sonuçlarına dayanarak, doz günde bir 

kez 30 mg’dan günde iki kez 45 mg’a kademeli olarak artırılmıștır. Yüksek dozda 

klinik iyileșme sağlanmıș, ayrıca ilaca bağlı belirgin bir toksisite belirtisi veya semp-

tomu gözlenmemiștir.

Uzun dönem güvenlik verilerinde böbrek üzerinde herhangi bir risk bildirmemekte-

dir 43. Herpes zoster (zona) enfeksiyonları, venöz tromboemboli, malignite ve 

kardiyovasküler komplikasyonlar dozla ilișkili olarak değerlendirilmesi sebebiyle en 

düșük etkin doz kullanılmaya çalıșılmalıdır.

Filgotinib
Filgotinib ve metabolitleri esas olarak böbrek yoluyla (%85) atılır; daha küçük bir 

kısmı ise dıșkı ile (%15) vücuttan uzaklaștırılır. Üretici firma bilgilerine göre, eGFR 

< 60 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda dozun %50 oranında azaltılması önerilmekte-

dir. Son dönem böbrek yetmezliği (SDBY) ve HD hastalarında kullanımı ile ilgili veri 

bulunmamaktadır.

Sifingozin-1 Fosfat (S1P) Reseptör Modülatörleri
Sphingosine-1 Fosfat (S1P) reseptör modülatörleri, ozanimod, etrasimod ve fingoli-

mod gibi ajanları içermektedir. S1P reseptör modülatörleri esas olarak karaciğerde, 

özellikle CYP3A4 ile metabolize edilir ve safra yoluyla atılır; yalnızca çok küçük bir 

kısmı değișmeden idrarla atılır. Bu sebeple böbrek fonksiyon bozuklukları ilacın 

farmakokinetiğini anlamlı düzeyde etkilemez.

Sitotoksik kemoterapi alan hastaların %90’ı, yalnızca hormon tedavisi veya sitotok-

sik kemoterapi ile adjuvan hormon tedavisi kombinasyonunu alan hastaların ise 

%64’üne remisyonda seyretmiș olup, bu sonuçlar hormonoterapinin İBH alevlenme 

riskini arttırdığını göstermiștir9. İmmünoterapi alan hastaların ise %40’ının alevlen-

me geçirdiği ve bunların neredeyse üçte birinin biyolojik tedaviye gerek duyduğu 

gösterilmiștir.(10)

Bu sonuçlar, onkolojik tedavilerin türüne göre İBH aktivitesi üzerindeki etkilerin 

farklılık gösterebildiğini ve özellikle hormonoterapi ile immünoterapi alan hastaların 

İBH alevlenmesi açısından daha dikkatli izlenmesi gerektirdiğini göstermektedir.

İBH Tedavilerinin Onkolojik Hastalarda Kullanımı
İBH’nin yönetimi gastroenterologlar tarafından yürütülürken, kanser tedavisi 

medikal onkologlar tarafından planlanmakta ve uygulanmaktadır. Bu hasta grubun-

da, kanser tedavisi süresince İBH aktivitesinin yakından izlenmesi ve olası alevlen-

melerin önlenmesi ve kanser tedavisinin en uygun șekilde gerçekleșebilmesi için 

sürecin gastroenterologlar ve onkologlar tarafından birlikte yönetilmesi gerekmek-

tedir.

İBH tedavisinde kullanılan immünsüpresif ajanların, bağıșıklık sistemini baskılayıcı 

etkileri nedeniyle enfeksiyon riskini artırabileceği ve kanser seyrini olumsuz 

etkileyebileceği ilk bakıșta düșünülebilir. Ancak bu hasta grubunun değerlendirildiği 

çalıșmalara bakıldığında, İBH aktivitesinin kontrol altına alınmasının klinik olarak 

gerekli olduğu durumlarda, çoğu biyolojik ajan dâhil olmak üzere İBH’ye yönelik 

tedavilerin kullanımının uygun kabul edildiği görülmektedir. Bu yaklașımı destekle-

yen veriler, immün aracılı hastalıkları olan ve kanser öyküsü bulunan hastaları da 

içeren geniș hasta serilerinde değerlendirilmiștir.

Bu konudaki en kapsamlı meta-analizlerden biri olan Shelton ve ark.’nın çalıșma-

sında, immün aracılı hastalıklar nedeniyle immünsupresif ilaç kullanan hastalar 

değerlendirilmiș; toplam 11.702 hastayı kapsayan ve 31.258 hasta-yıllık izlem 

süresini içeren veriler analiz edilmiștir. Bu meta-analizde anti-TNF tedavisi alan, 

immünmodülatör tedavi alan ve immunsupresif tedavi almayan hastalar arasında 

kanser rekürrensi açısından anlamlı bir fark bulunmamıștır. Aynı çalıșmada kombi-

ne immunsupresif alan hastaların verilerini içeren çalıșmalar değerlendirildiğinde 

tekli tedaviler ile kombine tedaviler arasında kanser rekürrensi açısından anlamlı 

bir fark görülmemiștir.(11-13) Hastalar, immünsupresif tedavisi, kanser tanısı sonrası 

6 yıl içinde bașlanan ve 6 yıldan sonra bașlanan hastalar olarak ayrıldıklarında da 

iki grup arasında kanser rekürrensi açısından anlamlı bir fark görülmemiștir. Bu 

meta-analize romatoid artrit, inflamatuar bağırsak hastalığı ve psöriasis hastaları 

dahil edilmiștir.(14)

Daha yakın zamanda yapılan bir retrospektif çalıșmada ise Holmer ve ark., hem 

kanser tanısı hem de İBH hastası olan bir popülasyonu değerlendirmișlerdir. Bu 

çalıșmada hastalar anti-TNF tedavisi alanlar, non-anti-TNF biyolojik tedavi alanlar 

ve immünmodülatör tedavi alan kișiler olarak üç grupta incelenmiș; ayrıca aktif 

kanser hastaları (son 5 yıl içinde kanser tanısı alan) ile geçirilmiș kanser hastaları 

(5 yıldan uzun süre önce kanser tanısı alan hastalar) șeklinde iki ayrı kohortta 

değerlendirmișlerdir. Aktif kanser hastalarında progresyonsuz sağ kalım, geçirilmiș 

kanser hastalarında ise rekürrenssiz sağkalım değerlendirilmiștir. Aktif kanser 

hastalarında anti-TNF alanlar ile non-anti-TNF biyolojik alanlar arasında progres-

yonsuz sağ kalım açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark görülmemiștir. 

Benzer șekilde geçirilmiș kanser hastalarında da anti-TNF tedavi alanlar ile non 

anti-TNF biyolojik ajan alanlar arasında rekürrenssiz sağ kalım açısından istatistik-

sel olarak anlamlı bir fark görülmemiștir. Bu çalıșmada immünmodülatör tedavi 

kapsamında tiyopürin ve metotreksat kullanımı değerlendirilmiștir. Tofasitinib gibi 

küçük molekül ajanlar non-anti-TNF biyolojik ajan grubuna dâhil edilmemiștir.(15)

Vedolizumab alan, anti-TNF alan ve immun supresif tedavi almayan İBH hastalarının 

değerlendirildiği bașka bir çalıșmada, bu üç grup arasında yeni veya rekürren 

kanser gelișimi açısından anlamlı bir fark bulunamamıștır.(16) Kanser öyküsü 

bulunan İBH hastalarının değerlendirildiği bașka bir çalıșmada ise, vedolizumab 

veya ustekinumab maruziyetinin; immünmodülatör alanlar, anti-TNF alanlar ya da 

immünsupresif tedavi almayanlar ile karșılaștırıldığında, yeni veya rekürren kanser 

gelișme riskini artırmadığı gösterilmiștir.(17) Bu bilgiler ıșığında kanser tanısı olan 

İBH hastalarında ilaç seçiminde önemli olanın kanserden ziyade hastalığın kontrol 

altında olması gerektiği vurgulanmıștır.

Bununla birlikte, özellikle non-anti-TNF biyolojik ajanlar ile yapılan çalıșmaların 

küçük örneklem büyüklükleri ile gerçekleștirilmiș olduğu unutulmamalıdır. Yeni 

tedavi seçeneklerinin klinik kullanıma girmesiyle birlikte mevcut veriler artmakta 

ve kanıt düzeyi güçlenmektedir; ancak güncel çalıșmalar her ne kadar umut verici 

sonuçlar sunsa da, kesin klinik kararlar vermek için henüz yeterli örneklem büyük-

lüğüne sahip değildir. Bu nedenle klinisyenlerin mevcut verileri göz önünde bulun-

durarak dikkatli ve bireyselleștirilmiș bir yaklașım benimsemeleri gerekmektedir. 

Bununla birlikte, her ne kadar genel olarak biyolojik ve immünsupresif tedavilerin 

kanser rekürrensi açısından belirgin bir risk artıșı göstermediği bildirilmiș olsa da, 

bazı ilaç grupları için malignite tipine özgü istisnai durumlar mevcuttur ve bu 

durumlarda daha temkinli bir yaklașım gereklidir.

Tiyopürin kullanımı ile lenfoma ve non-melanom cilt kanseri (NMSC) riskinde artıș 

olması nedeniyle, tiyopürin tedavisi almakta olan hastalarda lenfoma gelișirse tedavi 

kesilmesi önerilmektedir. Birden fazla veya tekrarlayan non-melanom cilt kanseri 

gelișen hastalarda da tiyopürin tedavisinin sonlandırılması düșünülmelidir.(5)

Anti-TNF tedavisi sırasında melanom gelișmesi halinde tedavi kesilmelidir; lenfoma 

gelișmesi durumunda ise anti-TNF tedavisinin sonlandırılması değerlendirilmeli-

dir.(5)

Tüm bu veriler birlikte değerlendirildiğinde, kanser tanısı olan İBH hastalarının 

yönetiminde temel yaklașımın, onkolojik prognoz ile İBH hastalık kontrolü arasında 

dengeli ve bireyselleștirilmiș bir strateji olușturmak olduğu görülmektedir. Aktif ve 

kontrolsüz İBH’nin hem yașam kalitesini bozduğu hem de onkolojik tedavilerin 

etkinliğini ve sürekliliğini olumsuz etkileyebileceği dikkate alındığında, gerekli 

durumlarda İBH’nin etkin biçimde tedavi edilmesi klinik olarak meșru ve çoğu 

zaman zorunludur. Mevcut veriler, anti-TNF ajanlar, vedolizumab ve ustekinumab 

gibi biyolojik tedavilerin, uygun hasta seçimi yapıldığında, kanser rekürrensi açısın-

dan belirgin bir risk artıșı göstermediğini düșündürmektedir. Bununla birlikte tiyopü-

rinler ve bazı ajanlar için malignite tipine özgü risklerin bulunduğu unutulmamalı; 

özellikle lenfoma, melanom ve tekrarlayan non-melanom cilt kanserlerinde daha 

temkinli davranılmalıdır. Sonuç olarak, bu hasta grubunda tedavi kararları kanser 

Aminosalisilatlar
5-Aminosalisilikasit (ASA)’ya bağlı böbrek hastalığı öngörülemez olup, KBH’de 

değișmiș veya artmıș bir risk olduğunu gösteren net bir kanıt yoktur. Yine de KBH 

hastalarında dikkatli olmak gerekmektedir. Üreticiler GFR <20 mL/dk/1.73 m2 olan 

hastalarda mesalazin kullanımına karșı uyarıda bulunmakta ve eGFR <50 

mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda en düșük dozun kullanılmasını ve yakın izlem 

yapılmasını önermektedir.

Britanya Gastroenteroloji Derneği, 5-ASA ajanları kullanan tüm hastalarda böbrek 

fonksiyonlarının izlenmesini önermektedir; eGFR bașlangıçta, tedaviye bașladıktan 

2-3 ay sonra ve ardından yıllık olarak ölçülmelidir.(27)

GFR <10 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda sülfasalazin kullanılacaksa doz azaltılmalı 

ve dikkatli kullanılmalıdır. Sulfasalazin reçetelenirken, özellikle aktif inflamatuvar 

hastalıkta artmıș gastrointestinal kayıplar durumunda, dehidratasyondan kaçınmak 

için yeterli sıvı alımı önerilmektedir. Ancak sıvı kısıtlaması olan hastalarda, hastayı 

takip eden nefrologa danıșalarak tedavi düzenlemesi yapılması önerilir.(25)

Akut interstisyel nefrit mesalazinin iyi bilinen bir idiosenkritik yan etkisidir. Sülfasa-

lazin ise sülfapiridin gibi metabolitleri aracılığıyla kristalüriye sebep olabilmektedir. 

Böbrek disfonksiyonu ve dehidratasyon kristalürinin önemli risk faktörlerindendir.

Azatiopürin
GFR<50 mL/dk/1.73 m2 olmadıkça doz azaltımı gerekmemektedir. GFR 10-50 

mL/dk/1.73 m² olan hastalarda dozun %25 azaltılması, GFR <10 mL/dk/1.73 m2 

olan hastalarda ise dozun %50 azaltılması önerilmektedir.(25)

Azatiyoprin ve merkaptopurin, orta düzeyde (%30) protein bağlanma özelliğine 

sahiptir ve kısmen diyalizle uzaklaștırılabilir. Bu nedenle, gece yatmadan önce veya 

diyaliz sonrasında dozlama önerilir. Ayrıca, diyaliz tedavisinde önemli değișiklikler 

olduğunda, terapötik ilaç düzeyi izlemi (TDM) dikkatle yapılmalıdır.(28)

Azatiopürinin nefrotoksisitesi beklenen bir durum olmayıp, çok nadir görülmekte-

dir.

uygulanabilmesine olanak tanır.(25) Ustekinumab kullanımı, hemodiyalize (HD) giren 

İBH ve psöriyazis hastalarını içeren üç vaka sunumunda bildirilmiștir. Her ne kadar 

yalnızca üç vaka, genel bir çıkarım yapmak için yetersiz olsa da, bu vakalarda 

anti-İnterlökin tedavilerinin etkili ve güvenli olduğu görülmüștür.(32-34)

Anti-İnterlökin tedavilerin böbrek üzerine güvenli olduğu varsayılmaktadır. Literatür-

de akut interstisyel nefrit, fokal segmental glomerüloskleroz ve kresentik IgA 

glomerülonefrit vakaları bildirilmiștir. Her üç olguda da, IL-23 tedavisinin kesilmesi 

ve steroid tedavisi uygulanmasının ardından böbrek fonksiyonlarının normale 

dönmüștür.(35-37)

Vedolizumab
Böbrek fonksiyon bozukluğu, vedolizumab’ın farmakokinetiğini anlamlı düzeyde 

etkilemez; bu nedenle, standart dozlama rejimleriyle kullanılabilir25. Farmakokinetiği 

nedeniyle HD’e giren hastalarda da güvenli olduğu düșünülmektedir. Vedolizumabın 

da HD’de güvenli bir șekilde kullanıldığını gösteren bir vaka bildirimi mevcuttur.(38)

Faz 3 çalıșmasından elde edilen 8 yıllık güvenlilik verilerinde(39) ve bir sistematik 

derlemede(40), böbrek komplikasyonlarından bahsetmemektedir.

Janus Kinaz (JAK) İnhibitörleri
JAK inhibitörleri, tofasitinib, upadasitinib ve filgotinib gibi ajanları içermektedir. 

Tofasitinib
Tofasitinib’in yaklașık %30’u, metabolize olmadan idrarda atılmaktadır. Üretici firma 

bilgilerine göre, eGFR < 50 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda dozun %50 oranında 

azaltılması önerilmektedir. İlacın diyaliz ile eliminasyonunun da minimal olması 

sebebiyle HD hastalarında da %50 doz azaltımı ile verilebileceği belirtilmektedir.(28)

Upadasitinib
İlacın %24’ü idrarla, %38’i ise dıșkı ile değișmeden atılır.(41) Üretici ürün bilgilerine 

göre, böbrek yetmezliği durumunda upadacitinib için doz ayarlaması gerekli 

değildir;(25) ancak, ilacın doza bağlı yan etki profili ve bu konuda mevcut veri yetersiz-

liği göz önüne alındığında, dikkatli bir dozlama ile verilmesi gerektiği söylenebilir. 

Biyolojik Ajanlar
Biyolojik ajanlar, yüksek moleküler ağırlığa sahiptir ve böbrek yoluyla atılım bașlıca 

eliminasyon yolları değildir. Bu nedenle, biyolojik ilaçların eliminasyonu genellikle 

böbrek fonksiyonundan etkilenmez ve KBH’sı olan İBH hastalarında rutin doz ayarla-

ması gerektirmez.

Anti- TNF (Tümör Nekroz Faktörü Alfa İnhibitörleri) Alfa
İnfliksimab, adalimumab, etanersept, sertolizumab ve golimumab, anti-TNF-alfa 

grubuna ait biyolojik ajanlardır. Farmakokinetikleri değișmediği için KBH ve hemodi-

yaliz (HD) hastalarında doz ayarlaması gerekmeden kullanılabilirler. İntravenöz 

olarak verilen tedavileri verirken HD hastalarında așırı sıvı yüklemekten kaçınmaya 

dikkat edilmelidir.

Anti-TNF tedavileri KBH hastalarında güvenli olmalarına karșın, yeni anti-TNF alfa 

tedavisi bașlanan İBH hastalarında yapılan retrospektif bir çalıșmada, anti-TNF 

kullanımının GFR’de %30’luk bir düșüșle ilișkili olduğu gösterilmiștir Bu düșüș ilk 

bakıșta ilaçların güvenilirliğini sorgulatır gibi görünse de, aslında bunun kas 

kütlesindeki değișikliklerin kreatinin düzeylerini etkilemesinden mi, yoksa çalıșma 

popülasyonunun (ortalama yaș 67,4; %93,5 erkek) anti-TNF’ye bağlı geliștiği öne 

sürülen lupus benzeri etkilere daha yatkın olmasından mı kaynaklandığı net 

değildir.(29) Yine bașka bir inflamatuar hastalık olan Romatoid Artrit (RA) hastalarında 

yapılan çalıșmalarda ise böbrek fonksiyonlarının anti-TNF ilaçlarla düzeldiği gösteri-

lesi(30) de Sumida ve ark.’larının yaptığı çalıșmada GFR düșüșünün anti-TNF ilaçların 

etkisinden ziyade yukarıda öne sürülen sebepelrden olabileceğini düșündürmekte-

dir.

Anti-TNF alfa’nın böbrek yan etkisi olan Anti-TNF alfa ilișkili renal hastalık ise 

1000’de 0.9 gibi nadir bir durum olup, bu yan etki geliștiğinde ilaç kesilmesi gerek-

mektedir.(31)

Anti-İnterlökinler
Anti-İnterlökin tedaviler, guselkumab, risankizumab ve mirikizumab gibi ajanları 

içermektedir. GFR düșüklüğü, ilacın farmakokinetiğini anlamlı düzeyde etkilemez; 

bu da kronik böbrek hastalığı (KBH) olan hastalarda standart dozlama rejimlerinin 

S1P reseptör modülatörleri, böbrek fonksiyon bozukluğu olan hastalarda, hatta 

son dönem böbrek hastalığı (ESKD) durumunda bile, doz ayarlaması gerektirmeyen 

ilçalardır.(44) Ancak yeni ilaçlarda, gerçek yașam verilerinin ve pazarlama sonrası 

güvenlilik çalıșmalarının yetersizliği sebebiyle, bu ilaçların böbrek hastalığı olan 

hastalarda dikkatli kullanılması önerilmektedir.

Hemodiyaliz hastalarında S1P reseptör modülatörlerinin kullanımı ile ilgili literatür-

de veri bulunmamaktadır.

Kalp Yetmezliği ve Koroner Arter Hastalığı Olan Hastalarda
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı Yönetimi
Koroner Arter Hastalığı ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
Akut koroner sendrom (AKS) riskinin inflamatuar durumlarda arttığı hem hayvan 

hem de insan modellerinde iyi bir șekilde ortaya konmuștur. Sistemik inflamasyon 

belirteçleri olan homosistein, C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon 

hızı (ESH) düzeylerinin yüksekliği de AKS ve kalp yetmezliği (KY) riskini arttırmakta-

dır45. İnflamatuvar bağırsak hastalığında (İBH) da sistemik enflamasyona sekonder 

homosistein, C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon hızı (ESH) düzeyleri 

yüksektir.(46-49)

Özellikle Romatoid artrit (RA) ve sistemik lupus eritematozus (SLE) hastalarında 

yapılan çalıșmalarda inflamasyon ile kardiyovasküler hastalık (KVH) ilișkisi güçlü 

bir șekilde ortaya konmuștur. Bununla birlikte, İBH ile KVH arasındaki ilișki bu kadar 

net değildir. İBH hastalık aktivitesi ile tromboembolik hastalık insidansı arasındaki 

ilișki bilinmesine rağmen,(50,51) İBH ile kardiyovasküler hastalıklar konusundaki 

güncel veriler çelișkilidir.

Yaklașık 20.000 hastayı içeren bir retrospektif çalıșmada, ilaç reçetelenmesiyle 

tanımlanan aktif İBH alevlenmeleri sırasında KVH olayları istatistiksel olarak anlamlı 

derecede artmıș bulunmuștur. Yine, aktif alevlenmesi olan hastalarda miyokard 

enfarktüsü (MI) için göreceli risk 1,49 (GA: 1,16-1,93), persistan İBH aktivitesi 

olanlarda ise 2,05 (GA: 1,58-2,65) olarak saptanmıștır. İnme ve kardiyovasküler 

ölüme ilișkin göreceli riskler de benzer șekilde artmıș olup, remisyon dönemlerinde 

risk oranı kontrol grubuyla benzer bildirilmiștir.(52) Ancak, bu retrospektif analizde 
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kardiyovasküler hastalık için risk faktörleri olan sigara kullanımı ve obezite dikkate 

alınmamıștır. Tayvan’da yapılan ortalama 13 yıllık verilerin tarandığı bașka bir 

retrospektif çalıșmada ise, geleneksel kardiyovasküler hastalık risk faktörleri için 

düzeltme yapıldıktan sonra, İBH hastalarında AKS gelișimi için risk oranını 1,72 

olarak saptanmıștır. Bu çalıșmanın iki alameti farikası bulunmaktadır. İlki AKS risk 

oranının yılda bir kez yatıșı olan İBH hastalarında 1.26 iken, yılda iki veya daha 

fazla yatıșı olan hastalarda 19.8’e çıkmasıdır. İkincisi ise AKS insidansı her iki 

kohortta (İBH olan ve olmayan) yașla birlikte artmıștır; ancak yașa özgü İBH olanlar 

ile olmayanlar arasındaki göreceli risk genç yaș grubunda en yüksek saptanmıștır 

(insidans hız oranı 3,80; %95 GA, 3,42-4,23). Buna karșılık, en ileri yaș grubunda 

insidans en yüksek olmasına rağmen düzeltilmiș risk oranı 1,70’e (%95 GA, 

1,46-2,00) düșmüștür.(53) Bu bulgular, Amerika Birleșik Devletleri’nde gerçekleștiri-

len bir meta-analizde de doğrulanmıștır.(54) Yine bașka bir meta-analizde genç 

hastalarda (<50 yaș) iskemik kalp hastalığı riskinin ileri yaș grubuna kıyasla (>50 

yaș) daha yüksek olduğunu gösterilmiștir.(55)

200000 civarı İBH hastası ve 5750000 civarı kontrol grubunun değerlendirildiği 

bir meta-analizde ise venöz tromboemboli ve iskemik kalp hastalığı riski İBH 

hastalarında daha yüksek bulunmasına karșın kardiyovasküler hastalıklara mortali-

teye bakıldığında her iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunama-

mıștır.(56) Bu bulguları destekleyen bașka bir çalıșmada Amerika’da yapılmıș olup 

yaș, akut böbrek hasarı, gastrointestinal kanama, sepsis, dislipidemi, koroner 

revaskülarizasyon, kardiyojenik șok, akut koroner sendrom tipi, kilo kaybı, sıvı ve 

elektrolit bozuklukları, hipotiroidi ve koagülopati için düzeltme yapıldıktan sonra, 

hastane içi mortalitenin inflamatuvar bağırsak hastalığı-akut koroner sendrom 

kohortunda (%3,9), inflamatuvar bağırsak hastalığı olmayan kohorta (%5,3) kıyasla 

daha düșük olduğu saptanmıștır.(57)

Bu veriler ıșığında, KAH riskinin, özellikle İBH’li genç popülasyonda, İBH’si olmayan 

yașıtlarına kıyasla belirgin ölçüde arttığı görülmektedir. Bu nedenle, bu hastaların klinik 

yakınmaları değerlendirilirken KAH riski mutlaka göz önünde bulundurulmalıdır.

Öte yandan, İBH hastalarında KAH riskinde artıș saptanmasına rağmen kardiyovas-

küler mortalitenin arttığı gösterilmemiștir. KAH riskindeki bu artıșın aktif hastalığı 

ilaç kullanımına kıyasla kardiyak olaylar ve majör advers kardiyovasküler olaylar 

açısından artmıș riskle ilișkili olduğu gösterilmiștir.(64)

Her ne kadar steroid kullanımı daha riskli olsa da anti-TNF ajanlar da kalp yetmezli-

ğinde kontrendike olup, NYHA sınıf III-IV kalp yetmezliği olan hastalarda kullanılma-

malıdır.(65) FDA infliksimab’ın, özellikle >5 mg/kg dozlarda, orta-ağır kalp yetmezliği 

olan hastalarda kontrendike olduğunu ve yeni gelișen veya kötüleșen kalp yetmezli-

ği riski ile ilișkili olduğunu belirtir.

Oral JAK-1 inhibitörü olan tofasitinib de, ≥50 yaș ve en az bir kardiyovasküler risk 

faktörü bulunan hastalarda majör advers kardiyak olay (MACE) riskini arttığını 

göstermiștir.(66) Buna karșılık, tofasitinib alan ÜK hastalarında tedavisi sonrası lipid 

düzeylerinin bașlangıca kıyasla değișmediği(67) ve majör advers kardiyovasküler 

olayların nadir olduğunu bildiren çalıșmalar da vardır.(67,68) Ancak yine de Britanya 

Gastroenteroloji Cemiyeti (BSG) İBH hastalarında JAK inhibitörlerinden mümkünse 

kaçınılmak gerektiğinin altını çizmektedir. Ancak verilmesi gereken durumlarda 

düșük doz vererek ve yakın kardiyovasküler takip ile verilmesi gerektiğini belirtir.(69)

Yeni bir aile olan Sfingozin-1-Fosfat (S1P) reseptör modülatörleri kardiyak aritmiler, 

kronik kalp yetmezliği, koroner arter hastalığı, perikardit ve kan basıncı artıșı ile 

ilișkilendirilmiștir.(69) Son 6 ay içinde miyokard enfarktüsü, inme veya geçici iskemik 

atak (TİA) öyküsü olan, dekompanse kalp yetmezliği nedeniyle hastaneye yatıș 

gerektirmiș olan ya da NYHA sınıf III-IV kalp yetmezliği olan, pacemaker bulunma-

yan 2. veya 3. derece atriyoventriküler blok, pacemaker olmaksızın hasta sinüs 

sendromu, tedavi edilmemiș ciddi bradikardi, QTc uzaması (>500 ms) veya QT 

uzatıcı ilaçlarla eșzamanlı kullanımı olan hastalarda S1P reseptör modülatörleri 

kontrendikedir.

Sonuç olarak kalp yetmezliği ve/veya koroner arter hastalığı bulunan İBH hastaları-

nın yönetiminde temel hedefin hastalık aktivitesinin etkin ve sürdürülebilir biçimde 

kontrol altına alınması olduğu görülmektedir. Aktif ve persistan inflamasyonun 

kardiyovasküler olay riskini belirgin biçimde artırdığı dikkate alındığında, remisyo-

nun sağlanması yalnızca gastrointestinal sonuçlar açısından değil, kardiyovasküler 

prognoz açısından da kritik öneme sahiptir. Tedavi seçiminde kortikosteroidlerin 

mümkün olan en kısa süre ve en düșük dozda kullanılması, NYHA sınıf III-IV kalp 

yetmezliği olan hastalarda anti-TNF ajanlardan kaçınılması, kardiyovasküler risk 

profili yüksek hastalarda JAK inhibitörlerinin dikkatle değerlendirilmesi ve mümkün-

se alternatif ajanların tercih edilmesi önerilmelidir. S1P reseptör modülatörleri ise 

belirgin kardiyak kontrendikasyonlar nedeniyle bu hasta grubunda ancak çok 

seçilmiș olgularda ve kapsamlı kardiyolojik değerlendirme sonrası gündeme gelme-

lidir. Sonuç olarak, bu karmașık hasta grubunda tedavi kararları bireyselleștirilmeli, 

gastroenterolog ve kardiyolog iș birliği içinde alınmalı ve kardiyovasküler komorbidi-

teler tedavi algoritmasının ayrılmaz bir parçası olarak ele alınmalıdır.

olan bireylerde daha belirgin olduğu dikkat çekmektedir. Bu durum, uygun ve etkin 

tedavi ile hastalığın remisyona sokulmasının önemini ortaya koymakta; özellikle 

eșlik eden veya potansiyel koroner arter hastalığı bulunan İBH hastalarında optimal 

hastalık kontrolünün kritik rolünü vurgulamaktadır.

Aritmiler ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığının uzamıș atriyal ileti süreleri ile ilișkili olduğu ve 

bunun ciddi atriyal aritmiler açısından potansiyel bir risk olușturduğu gösterilmiștir; 

ancak altta yatan mekanizması halen bilinmemektedir.(58)

İnflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH), atriyal fibrilasyon gelișme riskinde de artıș 

ile ilișkilidir. Toplam 62.287 İBH hastası ve 367.337 kontrolun değerlendirildiği bir 

meta-analizde İBH hastalarında atriyal fibrilasyon riski anlamlı derecede daha 

yüksek bulunmuștur.(59) Bașka bir çalıșmada ise atriyal fibrilasyon insidansındaki 

artıșı KAH riskindeyi artıș gibi, inflamatuvar bağırsak hastalığı alevlenmeleri sırasın-

da ve persistan hastalık aktivitesi dönemlerinde ortaya çıktığını; buna karșın remis-

yon dönemlerinde böyle bir artıș izlenmediğini gösterilmiștir.(60)

İBH hastalarında aritmi gelișiminin önlenmesi ve aritmi gelișmiș hastalarda hastalı-

ğın etkin biçimde kontrol altına alınması büyük önem tașımaktadır.

Kalp Yetmezliği ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
Eșzamanlı İBH ve KY bulunan hastalarda, yalnızca İBH’si olan hastalara kıyasla İBH 

ile ilișkili hastaneye yatıș, alevlenme, komplikasyon gelișimi, pankolit risklerinin 

daha yüksek olduğunu saptamıștır.(61) Aynı zamanda, İBH’nin kalp yetmezliği 

nedeniyle hastaneye yatıș riskinde artıș ile de ilișkili olduğu gösterilmiștir. Kah ve 

aritmide olduğu gibi kalp yetmezliğinde de hastaneye yatıștaki bu risk artıșının İBH 

alevlenmeleri ve persistan hastalık aktivitesi dönemlerinde anlamlı, ancak remisyon 

dönemlerinde anlamlı olmadığını ortaya koymuștur.(62)

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı Tedavisinin Etkileri
Remisyon indüksiyonunda kullanılan kortikosteroidler, kalp yetmezliği ve ateroskle-

rotik kardiyovasküler hastalık riskinde artıș ile ilișkilidir.(63) On iki aylık bir dönem 

içinde >3000 mg prednizon veya eșdeğeri kortikosteroid maruziyetinin, anti-TNF 



Yunus Emre Börü, Tarkan Karakan
Gazi Üniversitesi Gastroenteroloji Bilim Dalı, Ankara 

Kanser Tanısı Olan İnflamatuvar Bağırsak Hastalarında Yönetim
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığında (İBH) kolorektal kanser riskinin sağlık popülas-

yona göre daha yüksek olduğu bilinmektedir. Özellikle uzun süreli hastalıkta 

kolorektal riski 2-3 kat yüksek olup bu durum Ülseratif Kolit (ÜK) ve kolonik tutulum-

lu Crohn Hastalığı’nda (CH) daha belirgindir.(1,2) Genel kanser insidansına bakıldığın-

da ise İBH hastalarında kanser prevalansı sağlıklı popülasyona göre 1.1 ile 1.58 

kat daha fazladır.(3,4) Çalıșmalarda takip süresi sınırı olduğu ve hastalık süresi 

arttıkça bu oranın artacağı da akılda tutulmalıdır.

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı olan bireylerde sağlıklı popülasyona göre kanser 

riski daha yüksek olup, bu hastalarda kanser tanısı konulduğunda, inflamatuar 

bağırsak hastalığının yönetimi hem hasta hem de hekim açısından oldukça zorlaș-

maktadır. İBH tedavisini yöneten hekimler hastaların beklentisi, beklenen yașam 

süresi, İBH tedavisinde kullanılan ajanların kanser hastalığına etkisi, onkolojik 

tedavilerin İBH üzerindeki etkisi gibi birçok faktörü göz önünde bulundurmalıdır.

Onkolojik Tedavilerin İBH Üzerine Etkisi 
Onkolojik tedaviler oldukça güncel olup, sıklıkla yeni tedaviler kullanıma sunulmak-

tadır. Sİtotoksik kemoterapilerin yanında hormonoterapiler, immünoterapiler ve 

hedefli tedavi ajanları da kullanılmaktadır. 

Literatürde malignite tanısı olan İBH hastalarını inceleyen en kapsamlı çalıșmalar-

dan biri olan Axelrad ve ark.’nın araștırması, malignite tanılı İBH hastalarında 

onkolojik tedavilerin etkisini değerlendiren önemli bir veri kaynağıdır. Bu çalıșma, 

hem AGA5 hem de ECCO6 kılavuzları ile çeșitli meta-analizlerde(7) referans alınan, 

yol gösterici nitelikteki çalıșmalardan biri olarak kabul edilmektedir.(8) Axelrad ve 

ark. yaptıkları çalıșmada sadece sistemik kemoterapi alan aktif İBH hastalarının 

%30’unun kemoterapi sonrası remisyona girdiği ve inaktif İBH hastalarının %75’i-

nin kemoterapi sonrası remisyonda devam ettiğini göstermișlerdir.(9) Sadece 

hormonoterapi alan hastaların ise sadece %42’si remisyonda seyretmiștir.(9)

tipi, hastalığın evresi, beklenen yașam süresi ve İBH aktivitesi göz önünde bulundu-

rularak multidisipliner bir yaklașımla (gastroenteroloji-onkoloji iș birliği) alınmalı; 

standart algoritmalardan ziyade kișiselleștirilmiș tedavi planları tercih edilmelidir.

Kronik Böbrek Hastalarında İBH Yönetimi
İBH’nın ekstraintestinal bulguları arasında böbrek tutulumu da yer almaktadır. 

Böbrek ve idrar yolları tutulumu inflamatuar bağırsak hastalarının %4 ila 23’ü 

arasında görülmektedir.(18) Böbrek tașları, tübülointerstisyel nefrit, glomerülonefrit, 

sekonder amiloidoz ve ilaçlara bağlı komplikasyonlar İBH’nın böbrek tutulumuna 

ya da komplikasyonlarına bağlı olarak görülen tablolardır.(19) Bu renal bulguların 

varlığına ek olarak İBH hastalarının %5 ila 15’inde Kronik böbrek hastalığı (KBH) 

geliștiği bildirilmektedir.(19,20) İlginç bir șekilde İBH hastalarında KBH gelișme riskinin 

erken yașta daha yüksek olduğu ve yaș ilerledikçe bu riskin azaldığı gösterilmiș-

tir.(21) Kronik böbrek hastalığı (KBH) tanımı, Kidney Disease: Improving Global Outco-

mes (KDIGO) ve National Kidney Foundation’ın Kidney Disease Outcomes Quality 

Initiative (K/DOQI) tarafından; 3 aydan uzun süre devam eden böbrek hasarı veya 

glomerüler filtrasyon hızının (GFR) <60 mL/dk/1,73 m2 olması șeklinde tanımlan-

mıștır.(22,23)

Bu hasta grubunda böbrek fonksiyonlarının düzenli olarak izlenmelidir; ancak, 

izleme aralıkları net olmayıp klinisyene bağlıdır. Özellikle nefrotoksik etkileri olan 

herhangi bir İBH tedavisinin bașlanmasından önce, böbrek fonksiyonlarının bașlan-

gıç değerlendirmesi unutulmamalıdır. Sonraki izleme sıklığı, KBH evresiyle orantılı 

olup, daha ileri evre KBH hastalarında daha sık değerlendirme gereklidir.(22) Bu 

takipler serum kreatinin ölçümü, eGFR hesaplanması ve albüminüri tetkiklerini 

içerir; albüminüri, böbrek fonksiyonlarının bozulmasının erken bir göstergesi 

olabilir.

Kronik Böbrek Yetmezliği Hastalarında Medikal Tedavilerin Kullanımı
Kortikosteroidler
Kortikosteroidler karaciğerde metabolize edilip %1’in altında idrarla atılır.(24) Bu 

sebeple diyalize giren hastalarda dahi güvenle kullanılabilirler.(25) Ancak KBH 

hastalarında kortikosteroid ilișkili yan etkilerin görülme riskinin arttığı akılda 

tutulmalıdır.(26)

Hilley ve ark. HD’e girmeyen bir KBH hastası olan, daha önce biyolojik tedavi almıș 

akut șiddetli ülseratif kolit hastasında, standart doz upadacitinib’in kurtarma 
tedavisi olarak güvenli kullanımını bildirmișlerdir. Serum kreatinin ve GFR, 

indüksiyon ve idame dozları sırasında stabil kalmıștır; ancak, indüksiyon sırasında 

hızlı klinik iyileșme ve herpes zoster riskiyle ilgili endișeler nedeniyle, hızlı bir doz 

azaltımı (3 gün boyunca günde 45 mg, ardından 8 hafta boyunca günde 30 mg 

ve sonrasında günde 15 mg idame dozu) uygulanmıștır.(42)

Literatürde bildirilen tek HD’e girip upadasitinib alan vaka da Krose ve ark. tarafın-

dan bildirilmiștir. Hasta 19 yașında protein kaybettiren enteropati hastası olup 

tedavi sırasında hastada böbrek yetmezliği gelișmiș ve hemodiyaliz gereksinimi 

ortaya çıkmıștır. Terapötik ilaç düzeyi izleme sonuçlarına dayanarak, doz günde bir 

kez 30 mg’dan günde iki kez 45 mg’a kademeli olarak artırılmıștır. Yüksek dozda 

klinik iyileșme sağlanmıș, ayrıca ilaca bağlı belirgin bir toksisite belirtisi veya semp-

tomu gözlenmemiștir.

Uzun dönem güvenlik verilerinde böbrek üzerinde herhangi bir risk bildirmemekte-

dir 43. Herpes zoster (zona) enfeksiyonları, venöz tromboemboli, malignite ve 

kardiyovasküler komplikasyonlar dozla ilișkili olarak değerlendirilmesi sebebiyle en 

düșük etkin doz kullanılmaya çalıșılmalıdır.

Filgotinib
Filgotinib ve metabolitleri esas olarak böbrek yoluyla (%85) atılır; daha küçük bir 

kısmı ise dıșkı ile (%15) vücuttan uzaklaștırılır. Üretici firma bilgilerine göre, eGFR 

< 60 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda dozun %50 oranında azaltılması önerilmekte-

dir. Son dönem böbrek yetmezliği (SDBY) ve HD hastalarında kullanımı ile ilgili veri 

bulunmamaktadır.

Sifingozin-1 Fosfat (S1P) Reseptör Modülatörleri
Sphingosine-1 Fosfat (S1P) reseptör modülatörleri, ozanimod, etrasimod ve fingoli-

mod gibi ajanları içermektedir. S1P reseptör modülatörleri esas olarak karaciğerde, 

özellikle CYP3A4 ile metabolize edilir ve safra yoluyla atılır; yalnızca çok küçük bir 

kısmı değișmeden idrarla atılır. Bu sebeple böbrek fonksiyon bozuklukları ilacın 

farmakokinetiğini anlamlı düzeyde etkilemez.

Sitotoksik kemoterapi alan hastaların %90’ı, yalnızca hormon tedavisi veya sitotok-

sik kemoterapi ile adjuvan hormon tedavisi kombinasyonunu alan hastaların ise 

%64’üne remisyonda seyretmiș olup, bu sonuçlar hormonoterapinin İBH alevlenme 

riskini arttırdığını göstermiștir9. İmmünoterapi alan hastaların ise %40’ının alevlen-

me geçirdiği ve bunların neredeyse üçte birinin biyolojik tedaviye gerek duyduğu 

gösterilmiștir.(10)

Bu sonuçlar, onkolojik tedavilerin türüne göre İBH aktivitesi üzerindeki etkilerin 

farklılık gösterebildiğini ve özellikle hormonoterapi ile immünoterapi alan hastaların 

İBH alevlenmesi açısından daha dikkatli izlenmesi gerektirdiğini göstermektedir.

İBH Tedavilerinin Onkolojik Hastalarda Kullanımı
İBH’nin yönetimi gastroenterologlar tarafından yürütülürken, kanser tedavisi 

medikal onkologlar tarafından planlanmakta ve uygulanmaktadır. Bu hasta grubun-

da, kanser tedavisi süresince İBH aktivitesinin yakından izlenmesi ve olası alevlen-

melerin önlenmesi ve kanser tedavisinin en uygun șekilde gerçekleșebilmesi için 

sürecin gastroenterologlar ve onkologlar tarafından birlikte yönetilmesi gerekmek-

tedir.

İBH tedavisinde kullanılan immünsüpresif ajanların, bağıșıklık sistemini baskılayıcı 

etkileri nedeniyle enfeksiyon riskini artırabileceği ve kanser seyrini olumsuz 

etkileyebileceği ilk bakıșta düșünülebilir. Ancak bu hasta grubunun değerlendirildiği 

çalıșmalara bakıldığında, İBH aktivitesinin kontrol altına alınmasının klinik olarak 

gerekli olduğu durumlarda, çoğu biyolojik ajan dâhil olmak üzere İBH’ye yönelik 

tedavilerin kullanımının uygun kabul edildiği görülmektedir. Bu yaklașımı destekle-

yen veriler, immün aracılı hastalıkları olan ve kanser öyküsü bulunan hastaları da 

içeren geniș hasta serilerinde değerlendirilmiștir.

Bu konudaki en kapsamlı meta-analizlerden biri olan Shelton ve ark.’nın çalıșma-

sında, immün aracılı hastalıklar nedeniyle immünsupresif ilaç kullanan hastalar 

değerlendirilmiș; toplam 11.702 hastayı kapsayan ve 31.258 hasta-yıllık izlem 

süresini içeren veriler analiz edilmiștir. Bu meta-analizde anti-TNF tedavisi alan, 

immünmodülatör tedavi alan ve immunsupresif tedavi almayan hastalar arasında 

kanser rekürrensi açısından anlamlı bir fark bulunmamıștır. Aynı çalıșmada kombi-

ne immunsupresif alan hastaların verilerini içeren çalıșmalar değerlendirildiğinde 

tekli tedaviler ile kombine tedaviler arasında kanser rekürrensi açısından anlamlı 

bir fark görülmemiștir.(11-13) Hastalar, immünsupresif tedavisi, kanser tanısı sonrası 

6 yıl içinde bașlanan ve 6 yıldan sonra bașlanan hastalar olarak ayrıldıklarında da 

iki grup arasında kanser rekürrensi açısından anlamlı bir fark görülmemiștir. Bu 

meta-analize romatoid artrit, inflamatuar bağırsak hastalığı ve psöriasis hastaları 

dahil edilmiștir.(14)

Daha yakın zamanda yapılan bir retrospektif çalıșmada ise Holmer ve ark., hem 

kanser tanısı hem de İBH hastası olan bir popülasyonu değerlendirmișlerdir. Bu 

çalıșmada hastalar anti-TNF tedavisi alanlar, non-anti-TNF biyolojik tedavi alanlar 

ve immünmodülatör tedavi alan kișiler olarak üç grupta incelenmiș; ayrıca aktif 

kanser hastaları (son 5 yıl içinde kanser tanısı alan) ile geçirilmiș kanser hastaları 

(5 yıldan uzun süre önce kanser tanısı alan hastalar) șeklinde iki ayrı kohortta 

değerlendirmișlerdir. Aktif kanser hastalarında progresyonsuz sağ kalım, geçirilmiș 

kanser hastalarında ise rekürrenssiz sağkalım değerlendirilmiștir. Aktif kanser 

hastalarında anti-TNF alanlar ile non-anti-TNF biyolojik alanlar arasında progres-

yonsuz sağ kalım açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark görülmemiștir. 

Benzer șekilde geçirilmiș kanser hastalarında da anti-TNF tedavi alanlar ile non 

anti-TNF biyolojik ajan alanlar arasında rekürrenssiz sağ kalım açısından istatistik-

sel olarak anlamlı bir fark görülmemiștir. Bu çalıșmada immünmodülatör tedavi 

kapsamında tiyopürin ve metotreksat kullanımı değerlendirilmiștir. Tofasitinib gibi 

küçük molekül ajanlar non-anti-TNF biyolojik ajan grubuna dâhil edilmemiștir.(15)

Vedolizumab alan, anti-TNF alan ve immun supresif tedavi almayan İBH hastalarının 

değerlendirildiği bașka bir çalıșmada, bu üç grup arasında yeni veya rekürren 

kanser gelișimi açısından anlamlı bir fark bulunamamıștır.(16) Kanser öyküsü 

bulunan İBH hastalarının değerlendirildiği bașka bir çalıșmada ise, vedolizumab 

veya ustekinumab maruziyetinin; immünmodülatör alanlar, anti-TNF alanlar ya da 

immünsupresif tedavi almayanlar ile karșılaștırıldığında, yeni veya rekürren kanser 

gelișme riskini artırmadığı gösterilmiștir.(17) Bu bilgiler ıșığında kanser tanısı olan 

İBH hastalarında ilaç seçiminde önemli olanın kanserden ziyade hastalığın kontrol 

altında olması gerektiği vurgulanmıștır.

Bununla birlikte, özellikle non-anti-TNF biyolojik ajanlar ile yapılan çalıșmaların 

küçük örneklem büyüklükleri ile gerçekleștirilmiș olduğu unutulmamalıdır. Yeni 

tedavi seçeneklerinin klinik kullanıma girmesiyle birlikte mevcut veriler artmakta 

ve kanıt düzeyi güçlenmektedir; ancak güncel çalıșmalar her ne kadar umut verici 

sonuçlar sunsa da, kesin klinik kararlar vermek için henüz yeterli örneklem büyük-

lüğüne sahip değildir. Bu nedenle klinisyenlerin mevcut verileri göz önünde bulun-

durarak dikkatli ve bireyselleștirilmiș bir yaklașım benimsemeleri gerekmektedir. 

Bununla birlikte, her ne kadar genel olarak biyolojik ve immünsupresif tedavilerin 

kanser rekürrensi açısından belirgin bir risk artıșı göstermediği bildirilmiș olsa da, 

bazı ilaç grupları için malignite tipine özgü istisnai durumlar mevcuttur ve bu 

durumlarda daha temkinli bir yaklașım gereklidir.

Tiyopürin kullanımı ile lenfoma ve non-melanom cilt kanseri (NMSC) riskinde artıș 

olması nedeniyle, tiyopürin tedavisi almakta olan hastalarda lenfoma gelișirse tedavi 

kesilmesi önerilmektedir. Birden fazla veya tekrarlayan non-melanom cilt kanseri 

gelișen hastalarda da tiyopürin tedavisinin sonlandırılması düșünülmelidir.(5)

Anti-TNF tedavisi sırasında melanom gelișmesi halinde tedavi kesilmelidir; lenfoma 

gelișmesi durumunda ise anti-TNF tedavisinin sonlandırılması değerlendirilmeli-

dir.(5)

Tüm bu veriler birlikte değerlendirildiğinde, kanser tanısı olan İBH hastalarının 

yönetiminde temel yaklașımın, onkolojik prognoz ile İBH hastalık kontrolü arasında 

dengeli ve bireyselleștirilmiș bir strateji olușturmak olduğu görülmektedir. Aktif ve 

kontrolsüz İBH’nin hem yașam kalitesini bozduğu hem de onkolojik tedavilerin 

etkinliğini ve sürekliliğini olumsuz etkileyebileceği dikkate alındığında, gerekli 

durumlarda İBH’nin etkin biçimde tedavi edilmesi klinik olarak meșru ve çoğu 

zaman zorunludur. Mevcut veriler, anti-TNF ajanlar, vedolizumab ve ustekinumab 

gibi biyolojik tedavilerin, uygun hasta seçimi yapıldığında, kanser rekürrensi açısın-

dan belirgin bir risk artıșı göstermediğini düșündürmektedir. Bununla birlikte tiyopü-

rinler ve bazı ajanlar için malignite tipine özgü risklerin bulunduğu unutulmamalı; 

özellikle lenfoma, melanom ve tekrarlayan non-melanom cilt kanserlerinde daha 

temkinli davranılmalıdır. Sonuç olarak, bu hasta grubunda tedavi kararları kanser 

Aminosalisilatlar
5-Aminosalisilikasit (ASA)’ya bağlı böbrek hastalığı öngörülemez olup, KBH’de 

değișmiș veya artmıș bir risk olduğunu gösteren net bir kanıt yoktur. Yine de KBH 

hastalarında dikkatli olmak gerekmektedir. Üreticiler GFR <20 mL/dk/1.73 m2 olan 

hastalarda mesalazin kullanımına karșı uyarıda bulunmakta ve eGFR <50 

mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda en düșük dozun kullanılmasını ve yakın izlem 

yapılmasını önermektedir.

Britanya Gastroenteroloji Derneği, 5-ASA ajanları kullanan tüm hastalarda böbrek 

fonksiyonlarının izlenmesini önermektedir; eGFR bașlangıçta, tedaviye bașladıktan 

2-3 ay sonra ve ardından yıllık olarak ölçülmelidir.(27)

GFR <10 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda sülfasalazin kullanılacaksa doz azaltılmalı 

ve dikkatli kullanılmalıdır. Sulfasalazin reçetelenirken, özellikle aktif inflamatuvar 

hastalıkta artmıș gastrointestinal kayıplar durumunda, dehidratasyondan kaçınmak 

için yeterli sıvı alımı önerilmektedir. Ancak sıvı kısıtlaması olan hastalarda, hastayı 

takip eden nefrologa danıșalarak tedavi düzenlemesi yapılması önerilir.(25)

Akut interstisyel nefrit mesalazinin iyi bilinen bir idiosenkritik yan etkisidir. Sülfasa-

lazin ise sülfapiridin gibi metabolitleri aracılığıyla kristalüriye sebep olabilmektedir. 

Böbrek disfonksiyonu ve dehidratasyon kristalürinin önemli risk faktörlerindendir.

Azatiopürin
GFR<50 mL/dk/1.73 m2 olmadıkça doz azaltımı gerekmemektedir. GFR 10-50 

mL/dk/1.73 m² olan hastalarda dozun %25 azaltılması, GFR <10 mL/dk/1.73 m2 

olan hastalarda ise dozun %50 azaltılması önerilmektedir.(25)

Azatiyoprin ve merkaptopurin, orta düzeyde (%30) protein bağlanma özelliğine 

sahiptir ve kısmen diyalizle uzaklaștırılabilir. Bu nedenle, gece yatmadan önce veya 

diyaliz sonrasında dozlama önerilir. Ayrıca, diyaliz tedavisinde önemli değișiklikler 

olduğunda, terapötik ilaç düzeyi izlemi (TDM) dikkatle yapılmalıdır.(28)

Azatiopürinin nefrotoksisitesi beklenen bir durum olmayıp, çok nadir görülmekte-

dir.

uygulanabilmesine olanak tanır.(25) Ustekinumab kullanımı, hemodiyalize (HD) giren 

İBH ve psöriyazis hastalarını içeren üç vaka sunumunda bildirilmiștir. Her ne kadar 

yalnızca üç vaka, genel bir çıkarım yapmak için yetersiz olsa da, bu vakalarda 

anti-İnterlökin tedavilerinin etkili ve güvenli olduğu görülmüștür.(32-34)

Anti-İnterlökin tedavilerin böbrek üzerine güvenli olduğu varsayılmaktadır. Literatür-

de akut interstisyel nefrit, fokal segmental glomerüloskleroz ve kresentik IgA 

glomerülonefrit vakaları bildirilmiștir. Her üç olguda da, IL-23 tedavisinin kesilmesi 

ve steroid tedavisi uygulanmasının ardından böbrek fonksiyonlarının normale 

dönmüștür.(35-37)

Vedolizumab
Böbrek fonksiyon bozukluğu, vedolizumab’ın farmakokinetiğini anlamlı düzeyde 

etkilemez; bu nedenle, standart dozlama rejimleriyle kullanılabilir25. Farmakokinetiği 

nedeniyle HD’e giren hastalarda da güvenli olduğu düșünülmektedir. Vedolizumabın 

da HD’de güvenli bir șekilde kullanıldığını gösteren bir vaka bildirimi mevcuttur.(38)

Faz 3 çalıșmasından elde edilen 8 yıllık güvenlilik verilerinde(39) ve bir sistematik 

derlemede(40), böbrek komplikasyonlarından bahsetmemektedir.

Janus Kinaz (JAK) İnhibitörleri
JAK inhibitörleri, tofasitinib, upadasitinib ve filgotinib gibi ajanları içermektedir. 

Tofasitinib
Tofasitinib’in yaklașık %30’u, metabolize olmadan idrarda atılmaktadır. Üretici firma 

bilgilerine göre, eGFR < 50 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda dozun %50 oranında 

azaltılması önerilmektedir. İlacın diyaliz ile eliminasyonunun da minimal olması 

sebebiyle HD hastalarında da %50 doz azaltımı ile verilebileceği belirtilmektedir.(28)

Upadasitinib
İlacın %24’ü idrarla, %38’i ise dıșkı ile değișmeden atılır.(41) Üretici ürün bilgilerine 

göre, böbrek yetmezliği durumunda upadacitinib için doz ayarlaması gerekli 

değildir;(25) ancak, ilacın doza bağlı yan etki profili ve bu konuda mevcut veri yetersiz-

liği göz önüne alındığında, dikkatli bir dozlama ile verilmesi gerektiği söylenebilir. 

Biyolojik Ajanlar
Biyolojik ajanlar, yüksek moleküler ağırlığa sahiptir ve böbrek yoluyla atılım bașlıca 

eliminasyon yolları değildir. Bu nedenle, biyolojik ilaçların eliminasyonu genellikle 

böbrek fonksiyonundan etkilenmez ve KBH’sı olan İBH hastalarında rutin doz ayarla-

ması gerektirmez.

Anti- TNF (Tümör Nekroz Faktörü Alfa İnhibitörleri) Alfa
İnfliksimab, adalimumab, etanersept, sertolizumab ve golimumab, anti-TNF-alfa 

grubuna ait biyolojik ajanlardır. Farmakokinetikleri değișmediği için KBH ve hemodi-

yaliz (HD) hastalarında doz ayarlaması gerekmeden kullanılabilirler. İntravenöz 

olarak verilen tedavileri verirken HD hastalarında așırı sıvı yüklemekten kaçınmaya 

dikkat edilmelidir.

Anti-TNF tedavileri KBH hastalarında güvenli olmalarına karșın, yeni anti-TNF alfa 

tedavisi bașlanan İBH hastalarında yapılan retrospektif bir çalıșmada, anti-TNF 

kullanımının GFR’de %30’luk bir düșüșle ilișkili olduğu gösterilmiștir Bu düșüș ilk 

bakıșta ilaçların güvenilirliğini sorgulatır gibi görünse de, aslında bunun kas 

kütlesindeki değișikliklerin kreatinin düzeylerini etkilemesinden mi, yoksa çalıșma 

popülasyonunun (ortalama yaș 67,4; %93,5 erkek) anti-TNF’ye bağlı geliștiği öne 

sürülen lupus benzeri etkilere daha yatkın olmasından mı kaynaklandığı net 

değildir.(29) Yine bașka bir inflamatuar hastalık olan Romatoid Artrit (RA) hastalarında 

yapılan çalıșmalarda ise böbrek fonksiyonlarının anti-TNF ilaçlarla düzeldiği gösteri-

lesi(30) de Sumida ve ark.’larının yaptığı çalıșmada GFR düșüșünün anti-TNF ilaçların 

etkisinden ziyade yukarıda öne sürülen sebepelrden olabileceğini düșündürmekte-

dir.

Anti-TNF alfa’nın böbrek yan etkisi olan Anti-TNF alfa ilișkili renal hastalık ise 

1000’de 0.9 gibi nadir bir durum olup, bu yan etki geliștiğinde ilaç kesilmesi gerek-

mektedir.(31)

Anti-İnterlökinler
Anti-İnterlökin tedaviler, guselkumab, risankizumab ve mirikizumab gibi ajanları 

içermektedir. GFR düșüklüğü, ilacın farmakokinetiğini anlamlı düzeyde etkilemez; 

bu da kronik böbrek hastalığı (KBH) olan hastalarda standart dozlama rejimlerinin 

S1P reseptör modülatörleri, böbrek fonksiyon bozukluğu olan hastalarda, hatta 

son dönem böbrek hastalığı (ESKD) durumunda bile, doz ayarlaması gerektirmeyen 

ilçalardır.(44) Ancak yeni ilaçlarda, gerçek yașam verilerinin ve pazarlama sonrası 

güvenlilik çalıșmalarının yetersizliği sebebiyle, bu ilaçların böbrek hastalığı olan 

hastalarda dikkatli kullanılması önerilmektedir.

Hemodiyaliz hastalarında S1P reseptör modülatörlerinin kullanımı ile ilgili literatür-

de veri bulunmamaktadır.

Kalp Yetmezliği ve Koroner Arter Hastalığı Olan Hastalarda
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı Yönetimi
Koroner Arter Hastalığı ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
Akut koroner sendrom (AKS) riskinin inflamatuar durumlarda arttığı hem hayvan 

hem de insan modellerinde iyi bir șekilde ortaya konmuștur. Sistemik inflamasyon 

belirteçleri olan homosistein, C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon 

hızı (ESH) düzeylerinin yüksekliği de AKS ve kalp yetmezliği (KY) riskini arttırmakta-

dır45. İnflamatuvar bağırsak hastalığında (İBH) da sistemik enflamasyona sekonder 

homosistein, C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon hızı (ESH) düzeyleri 

yüksektir.(46-49)

Özellikle Romatoid artrit (RA) ve sistemik lupus eritematozus (SLE) hastalarında 

yapılan çalıșmalarda inflamasyon ile kardiyovasküler hastalık (KVH) ilișkisi güçlü 

bir șekilde ortaya konmuștur. Bununla birlikte, İBH ile KVH arasındaki ilișki bu kadar 

net değildir. İBH hastalık aktivitesi ile tromboembolik hastalık insidansı arasındaki 

ilișki bilinmesine rağmen,(50,51) İBH ile kardiyovasküler hastalıklar konusundaki 

güncel veriler çelișkilidir.

Yaklașık 20.000 hastayı içeren bir retrospektif çalıșmada, ilaç reçetelenmesiyle 

tanımlanan aktif İBH alevlenmeleri sırasında KVH olayları istatistiksel olarak anlamlı 

derecede artmıș bulunmuștur. Yine, aktif alevlenmesi olan hastalarda miyokard 

enfarktüsü (MI) için göreceli risk 1,49 (GA: 1,16-1,93), persistan İBH aktivitesi 

olanlarda ise 2,05 (GA: 1,58-2,65) olarak saptanmıștır. İnme ve kardiyovasküler 

ölüme ilișkin göreceli riskler de benzer șekilde artmıș olup, remisyon dönemlerinde 

risk oranı kontrol grubuyla benzer bildirilmiștir.(52) Ancak, bu retrospektif analizde 

kardiyovasküler hastalık için risk faktörleri olan sigara kullanımı ve obezite dikkate 

alınmamıștır. Tayvan’da yapılan ortalama 13 yıllık verilerin tarandığı bașka bir 

retrospektif çalıșmada ise, geleneksel kardiyovasküler hastalık risk faktörleri için 

düzeltme yapıldıktan sonra, İBH hastalarında AKS gelișimi için risk oranını 1,72 

olarak saptanmıștır. Bu çalıșmanın iki alameti farikası bulunmaktadır. İlki AKS risk 

oranının yılda bir kez yatıșı olan İBH hastalarında 1.26 iken, yılda iki veya daha 

fazla yatıșı olan hastalarda 19.8’e çıkmasıdır. İkincisi ise AKS insidansı her iki 

kohortta (İBH olan ve olmayan) yașla birlikte artmıștır; ancak yașa özgü İBH olanlar 

ile olmayanlar arasındaki göreceli risk genç yaș grubunda en yüksek saptanmıștır 

(insidans hız oranı 3,80; %95 GA, 3,42-4,23). Buna karșılık, en ileri yaș grubunda 

insidans en yüksek olmasına rağmen düzeltilmiș risk oranı 1,70’e (%95 GA, 

1,46-2,00) düșmüștür.(53) Bu bulgular, Amerika Birleșik Devletleri’nde gerçekleștiri-

len bir meta-analizde de doğrulanmıștır.(54) Yine bașka bir meta-analizde genç 

hastalarda (<50 yaș) iskemik kalp hastalığı riskinin ileri yaș grubuna kıyasla (>50 

yaș) daha yüksek olduğunu gösterilmiștir.(55)

200000 civarı İBH hastası ve 5750000 civarı kontrol grubunun değerlendirildiği 

bir meta-analizde ise venöz tromboemboli ve iskemik kalp hastalığı riski İBH 

hastalarında daha yüksek bulunmasına karșın kardiyovasküler hastalıklara mortali-

teye bakıldığında her iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunama-

mıștır.(56) Bu bulguları destekleyen bașka bir çalıșmada Amerika’da yapılmıș olup 

yaș, akut böbrek hasarı, gastrointestinal kanama, sepsis, dislipidemi, koroner 

revaskülarizasyon, kardiyojenik șok, akut koroner sendrom tipi, kilo kaybı, sıvı ve 

elektrolit bozuklukları, hipotiroidi ve koagülopati için düzeltme yapıldıktan sonra, 

hastane içi mortalitenin inflamatuvar bağırsak hastalığı-akut koroner sendrom 

kohortunda (%3,9), inflamatuvar bağırsak hastalığı olmayan kohorta (%5,3) kıyasla 

daha düșük olduğu saptanmıștır.(57)

Bu veriler ıșığında, KAH riskinin, özellikle İBH’li genç popülasyonda, İBH’si olmayan 

yașıtlarına kıyasla belirgin ölçüde arttığı görülmektedir. Bu nedenle, bu hastaların klinik 

yakınmaları değerlendirilirken KAH riski mutlaka göz önünde bulundurulmalıdır.

Öte yandan, İBH hastalarında KAH riskinde artıș saptanmasına rağmen kardiyovas-

küler mortalitenin arttığı gösterilmemiștir. KAH riskindeki bu artıșın aktif hastalığı 

ilaç kullanımına kıyasla kardiyak olaylar ve majör advers kardiyovasküler olaylar 

açısından artmıș riskle ilișkili olduğu gösterilmiștir.(64)

Her ne kadar steroid kullanımı daha riskli olsa da anti-TNF ajanlar da kalp yetmezli-

ğinde kontrendike olup, NYHA sınıf III-IV kalp yetmezliği olan hastalarda kullanılma-

malıdır.(65) FDA infliksimab’ın, özellikle >5 mg/kg dozlarda, orta-ağır kalp yetmezliği 

olan hastalarda kontrendike olduğunu ve yeni gelișen veya kötüleșen kalp yetmezli-

ği riski ile ilișkili olduğunu belirtir.

Oral JAK-1 inhibitörü olan tofasitinib de, ≥50 yaș ve en az bir kardiyovasküler risk 

faktörü bulunan hastalarda majör advers kardiyak olay (MACE) riskini arttığını 

göstermiștir.(66) Buna karșılık, tofasitinib alan ÜK hastalarında tedavisi sonrası lipid 

düzeylerinin bașlangıca kıyasla değișmediği(67) ve majör advers kardiyovasküler 

olayların nadir olduğunu bildiren çalıșmalar da vardır.(67,68) Ancak yine de Britanya 

Gastroenteroloji Cemiyeti (BSG) İBH hastalarında JAK inhibitörlerinden mümkünse 

kaçınılmak gerektiğinin altını çizmektedir. Ancak verilmesi gereken durumlarda 

düșük doz vererek ve yakın kardiyovasküler takip ile verilmesi gerektiğini belirtir.(69)

Yeni bir aile olan Sfingozin-1-Fosfat (S1P) reseptör modülatörleri kardiyak aritmiler, 

kronik kalp yetmezliği, koroner arter hastalığı, perikardit ve kan basıncı artıșı ile 

ilișkilendirilmiștir.(69) Son 6 ay içinde miyokard enfarktüsü, inme veya geçici iskemik 

atak (TİA) öyküsü olan, dekompanse kalp yetmezliği nedeniyle hastaneye yatıș 

gerektirmiș olan ya da NYHA sınıf III-IV kalp yetmezliği olan, pacemaker bulunma-

yan 2. veya 3. derece atriyoventriküler blok, pacemaker olmaksızın hasta sinüs 

sendromu, tedavi edilmemiș ciddi bradikardi, QTc uzaması (>500 ms) veya QT 

uzatıcı ilaçlarla eșzamanlı kullanımı olan hastalarda S1P reseptör modülatörleri 

kontrendikedir.

Sonuç olarak kalp yetmezliği ve/veya koroner arter hastalığı bulunan İBH hastaları-

nın yönetiminde temel hedefin hastalık aktivitesinin etkin ve sürdürülebilir biçimde 

kontrol altına alınması olduğu görülmektedir. Aktif ve persistan inflamasyonun 

kardiyovasküler olay riskini belirgin biçimde artırdığı dikkate alındığında, remisyo-

nun sağlanması yalnızca gastrointestinal sonuçlar açısından değil, kardiyovasküler 

prognoz açısından da kritik öneme sahiptir. Tedavi seçiminde kortikosteroidlerin 

mümkün olan en kısa süre ve en düșük dozda kullanılması, NYHA sınıf III-IV kalp 

yetmezliği olan hastalarda anti-TNF ajanlardan kaçınılması, kardiyovasküler risk 

profili yüksek hastalarda JAK inhibitörlerinin dikkatle değerlendirilmesi ve mümkün-

se alternatif ajanların tercih edilmesi önerilmelidir. S1P reseptör modülatörleri ise 

belirgin kardiyak kontrendikasyonlar nedeniyle bu hasta grubunda ancak çok 

seçilmiș olgularda ve kapsamlı kardiyolojik değerlendirme sonrası gündeme gelme-

lidir. Sonuç olarak, bu karmașık hasta grubunda tedavi kararları bireyselleștirilmeli, 

gastroenterolog ve kardiyolog iș birliği içinde alınmalı ve kardiyovasküler komorbidi-

teler tedavi algoritmasının ayrılmaz bir parçası olarak ele alınmalıdır.

ÖZEL HASTA GRUPLARINDA HASTA YÖNETİMİ
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olan bireylerde daha belirgin olduğu dikkat çekmektedir. Bu durum, uygun ve etkin 

tedavi ile hastalığın remisyona sokulmasının önemini ortaya koymakta; özellikle 

eșlik eden veya potansiyel koroner arter hastalığı bulunan İBH hastalarında optimal 

hastalık kontrolünün kritik rolünü vurgulamaktadır.

Aritmiler ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığının uzamıș atriyal ileti süreleri ile ilișkili olduğu ve 

bunun ciddi atriyal aritmiler açısından potansiyel bir risk olușturduğu gösterilmiștir; 

ancak altta yatan mekanizması halen bilinmemektedir.(58)

İnflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH), atriyal fibrilasyon gelișme riskinde de artıș 

ile ilișkilidir. Toplam 62.287 İBH hastası ve 367.337 kontrolun değerlendirildiği bir 

meta-analizde İBH hastalarında atriyal fibrilasyon riski anlamlı derecede daha 

yüksek bulunmuștur.(59) Bașka bir çalıșmada ise atriyal fibrilasyon insidansındaki 

artıșı KAH riskindeyi artıș gibi, inflamatuvar bağırsak hastalığı alevlenmeleri sırasın-

da ve persistan hastalık aktivitesi dönemlerinde ortaya çıktığını; buna karșın remis-

yon dönemlerinde böyle bir artıș izlenmediğini gösterilmiștir.(60)

İBH hastalarında aritmi gelișiminin önlenmesi ve aritmi gelișmiș hastalarda hastalı-

ğın etkin biçimde kontrol altına alınması büyük önem tașımaktadır.

Kalp Yetmezliği ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
Eșzamanlı İBH ve KY bulunan hastalarda, yalnızca İBH’si olan hastalara kıyasla İBH 

ile ilișkili hastaneye yatıș, alevlenme, komplikasyon gelișimi, pankolit risklerinin 

daha yüksek olduğunu saptamıștır.(61) Aynı zamanda, İBH’nin kalp yetmezliği 

nedeniyle hastaneye yatıș riskinde artıș ile de ilișkili olduğu gösterilmiștir. Kah ve 

aritmide olduğu gibi kalp yetmezliğinde de hastaneye yatıștaki bu risk artıșının İBH 

alevlenmeleri ve persistan hastalık aktivitesi dönemlerinde anlamlı, ancak remisyon 

dönemlerinde anlamlı olmadığını ortaya koymuștur.(62)

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı Tedavisinin Etkileri
Remisyon indüksiyonunda kullanılan kortikosteroidler, kalp yetmezliği ve ateroskle-

rotik kardiyovasküler hastalık riskinde artıș ile ilișkilidir.(63) On iki aylık bir dönem 

içinde >3000 mg prednizon veya eșdeğeri kortikosteroid maruziyetinin, anti-TNF 
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Kanser Tanısı Olan İnflamatuvar Bağırsak Hastalarında Yönetim
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığında (İBH) kolorektal kanser riskinin sağlık popülas-

yona göre daha yüksek olduğu bilinmektedir. Özellikle uzun süreli hastalıkta 

kolorektal riski 2-3 kat yüksek olup bu durum Ülseratif Kolit (ÜK) ve kolonik tutulum-

lu Crohn Hastalığı’nda (CH) daha belirgindir.(1,2) Genel kanser insidansına bakıldığın-

da ise İBH hastalarında kanser prevalansı sağlıklı popülasyona göre 1.1 ile 1.58 

kat daha fazladır.(3,4) Çalıșmalarda takip süresi sınırı olduğu ve hastalık süresi 

arttıkça bu oranın artacağı da akılda tutulmalıdır.

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı olan bireylerde sağlıklı popülasyona göre kanser 

riski daha yüksek olup, bu hastalarda kanser tanısı konulduğunda, inflamatuar 

bağırsak hastalığının yönetimi hem hasta hem de hekim açısından oldukça zorlaș-

maktadır. İBH tedavisini yöneten hekimler hastaların beklentisi, beklenen yașam 

süresi, İBH tedavisinde kullanılan ajanların kanser hastalığına etkisi, onkolojik 

tedavilerin İBH üzerindeki etkisi gibi birçok faktörü göz önünde bulundurmalıdır.

Onkolojik Tedavilerin İBH Üzerine Etkisi 
Onkolojik tedaviler oldukça güncel olup, sıklıkla yeni tedaviler kullanıma sunulmak-

tadır. Sİtotoksik kemoterapilerin yanında hormonoterapiler, immünoterapiler ve 

hedefli tedavi ajanları da kullanılmaktadır. 

Literatürde malignite tanısı olan İBH hastalarını inceleyen en kapsamlı çalıșmalar-

dan biri olan Axelrad ve ark.’nın araștırması, malignite tanılı İBH hastalarında 

onkolojik tedavilerin etkisini değerlendiren önemli bir veri kaynağıdır. Bu çalıșma, 

hem AGA5 hem de ECCO6 kılavuzları ile çeșitli meta-analizlerde(7) referans alınan, 

yol gösterici nitelikteki çalıșmalardan biri olarak kabul edilmektedir.(8) Axelrad ve 

ark. yaptıkları çalıșmada sadece sistemik kemoterapi alan aktif İBH hastalarının 

%30’unun kemoterapi sonrası remisyona girdiği ve inaktif İBH hastalarının %75’i-

nin kemoterapi sonrası remisyonda devam ettiğini göstermișlerdir.(9) Sadece 

hormonoterapi alan hastaların ise sadece %42’si remisyonda seyretmiștir.(9)

tipi, hastalığın evresi, beklenen yașam süresi ve İBH aktivitesi göz önünde bulundu-

rularak multidisipliner bir yaklașımla (gastroenteroloji-onkoloji iș birliği) alınmalı; 

standart algoritmalardan ziyade kișiselleștirilmiș tedavi planları tercih edilmelidir.

Kronik Böbrek Hastalarında İBH Yönetimi
İBH’nın ekstraintestinal bulguları arasında böbrek tutulumu da yer almaktadır. 

Böbrek ve idrar yolları tutulumu inflamatuar bağırsak hastalarının %4 ila 23’ü 

arasında görülmektedir.(18) Böbrek tașları, tübülointerstisyel nefrit, glomerülonefrit, 

sekonder amiloidoz ve ilaçlara bağlı komplikasyonlar İBH’nın böbrek tutulumuna 

ya da komplikasyonlarına bağlı olarak görülen tablolardır.(19) Bu renal bulguların 

varlığına ek olarak İBH hastalarının %5 ila 15’inde Kronik böbrek hastalığı (KBH) 

geliștiği bildirilmektedir.(19,20) İlginç bir șekilde İBH hastalarında KBH gelișme riskinin 

erken yașta daha yüksek olduğu ve yaș ilerledikçe bu riskin azaldığı gösterilmiș-

tir.(21) Kronik böbrek hastalığı (KBH) tanımı, Kidney Disease: Improving Global Outco-

mes (KDIGO) ve National Kidney Foundation’ın Kidney Disease Outcomes Quality 

Initiative (K/DOQI) tarafından; 3 aydan uzun süre devam eden böbrek hasarı veya 

glomerüler filtrasyon hızının (GFR) <60 mL/dk/1,73 m2 olması șeklinde tanımlan-

mıștır.(22,23)

Bu hasta grubunda böbrek fonksiyonlarının düzenli olarak izlenmelidir; ancak, 

izleme aralıkları net olmayıp klinisyene bağlıdır. Özellikle nefrotoksik etkileri olan 

herhangi bir İBH tedavisinin bașlanmasından önce, böbrek fonksiyonlarının bașlan-

gıç değerlendirmesi unutulmamalıdır. Sonraki izleme sıklığı, KBH evresiyle orantılı 

olup, daha ileri evre KBH hastalarında daha sık değerlendirme gereklidir.(22) Bu 

takipler serum kreatinin ölçümü, eGFR hesaplanması ve albüminüri tetkiklerini 

içerir; albüminüri, böbrek fonksiyonlarının bozulmasının erken bir göstergesi 

olabilir.

Kronik Böbrek Yetmezliği Hastalarında Medikal Tedavilerin Kullanımı
Kortikosteroidler
Kortikosteroidler karaciğerde metabolize edilip %1’in altında idrarla atılır.(24) Bu 

sebeple diyalize giren hastalarda dahi güvenle kullanılabilirler.(25) Ancak KBH 

hastalarında kortikosteroid ilișkili yan etkilerin görülme riskinin arttığı akılda 

tutulmalıdır.(26)

Hilley ve ark. HD’e girmeyen bir KBH hastası olan, daha önce biyolojik tedavi almıș 

akut șiddetli ülseratif kolit hastasında, standart doz upadacitinib’in kurtarma 
tedavisi olarak güvenli kullanımını bildirmișlerdir. Serum kreatinin ve GFR, 

indüksiyon ve idame dozları sırasında stabil kalmıștır; ancak, indüksiyon sırasında 

hızlı klinik iyileșme ve herpes zoster riskiyle ilgili endișeler nedeniyle, hızlı bir doz 

azaltımı (3 gün boyunca günde 45 mg, ardından 8 hafta boyunca günde 30 mg 

ve sonrasında günde 15 mg idame dozu) uygulanmıștır.(42)

Literatürde bildirilen tek HD’e girip upadasitinib alan vaka da Krose ve ark. tarafın-

dan bildirilmiștir. Hasta 19 yașında protein kaybettiren enteropati hastası olup 

tedavi sırasında hastada böbrek yetmezliği gelișmiș ve hemodiyaliz gereksinimi 

ortaya çıkmıștır. Terapötik ilaç düzeyi izleme sonuçlarına dayanarak, doz günde bir 

kez 30 mg’dan günde iki kez 45 mg’a kademeli olarak artırılmıștır. Yüksek dozda 

klinik iyileșme sağlanmıș, ayrıca ilaca bağlı belirgin bir toksisite belirtisi veya semp-

tomu gözlenmemiștir.

Uzun dönem güvenlik verilerinde böbrek üzerinde herhangi bir risk bildirmemekte-

dir 43. Herpes zoster (zona) enfeksiyonları, venöz tromboemboli, malignite ve 

kardiyovasküler komplikasyonlar dozla ilișkili olarak değerlendirilmesi sebebiyle en 

düșük etkin doz kullanılmaya çalıșılmalıdır.

Filgotinib
Filgotinib ve metabolitleri esas olarak böbrek yoluyla (%85) atılır; daha küçük bir 

kısmı ise dıșkı ile (%15) vücuttan uzaklaștırılır. Üretici firma bilgilerine göre, eGFR 

< 60 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda dozun %50 oranında azaltılması önerilmekte-

dir. Son dönem böbrek yetmezliği (SDBY) ve HD hastalarında kullanımı ile ilgili veri 

bulunmamaktadır.

Sifingozin-1 Fosfat (S1P) Reseptör Modülatörleri
Sphingosine-1 Fosfat (S1P) reseptör modülatörleri, ozanimod, etrasimod ve fingoli-

mod gibi ajanları içermektedir. S1P reseptör modülatörleri esas olarak karaciğerde, 

özellikle CYP3A4 ile metabolize edilir ve safra yoluyla atılır; yalnızca çok küçük bir 

kısmı değișmeden idrarla atılır. Bu sebeple böbrek fonksiyon bozuklukları ilacın 

farmakokinetiğini anlamlı düzeyde etkilemez.

Sitotoksik kemoterapi alan hastaların %90’ı, yalnızca hormon tedavisi veya sitotok-

sik kemoterapi ile adjuvan hormon tedavisi kombinasyonunu alan hastaların ise 

%64’üne remisyonda seyretmiș olup, bu sonuçlar hormonoterapinin İBH alevlenme 

riskini arttırdığını göstermiștir9. İmmünoterapi alan hastaların ise %40’ının alevlen-

me geçirdiği ve bunların neredeyse üçte birinin biyolojik tedaviye gerek duyduğu 

gösterilmiștir.(10)

Bu sonuçlar, onkolojik tedavilerin türüne göre İBH aktivitesi üzerindeki etkilerin 

farklılık gösterebildiğini ve özellikle hormonoterapi ile immünoterapi alan hastaların 

İBH alevlenmesi açısından daha dikkatli izlenmesi gerektirdiğini göstermektedir.

İBH Tedavilerinin Onkolojik Hastalarda Kullanımı
İBH’nin yönetimi gastroenterologlar tarafından yürütülürken, kanser tedavisi 

medikal onkologlar tarafından planlanmakta ve uygulanmaktadır. Bu hasta grubun-

da, kanser tedavisi süresince İBH aktivitesinin yakından izlenmesi ve olası alevlen-

melerin önlenmesi ve kanser tedavisinin en uygun șekilde gerçekleșebilmesi için 

sürecin gastroenterologlar ve onkologlar tarafından birlikte yönetilmesi gerekmek-

tedir.

İBH tedavisinde kullanılan immünsüpresif ajanların, bağıșıklık sistemini baskılayıcı 

etkileri nedeniyle enfeksiyon riskini artırabileceği ve kanser seyrini olumsuz 

etkileyebileceği ilk bakıșta düșünülebilir. Ancak bu hasta grubunun değerlendirildiği 

çalıșmalara bakıldığında, İBH aktivitesinin kontrol altına alınmasının klinik olarak 

gerekli olduğu durumlarda, çoğu biyolojik ajan dâhil olmak üzere İBH’ye yönelik 

tedavilerin kullanımının uygun kabul edildiği görülmektedir. Bu yaklașımı destekle-

yen veriler, immün aracılı hastalıkları olan ve kanser öyküsü bulunan hastaları da 

içeren geniș hasta serilerinde değerlendirilmiștir.

Bu konudaki en kapsamlı meta-analizlerden biri olan Shelton ve ark.’nın çalıșma-

sında, immün aracılı hastalıklar nedeniyle immünsupresif ilaç kullanan hastalar 

değerlendirilmiș; toplam 11.702 hastayı kapsayan ve 31.258 hasta-yıllık izlem 

süresini içeren veriler analiz edilmiștir. Bu meta-analizde anti-TNF tedavisi alan, 

immünmodülatör tedavi alan ve immunsupresif tedavi almayan hastalar arasında 

kanser rekürrensi açısından anlamlı bir fark bulunmamıștır. Aynı çalıșmada kombi-

ne immunsupresif alan hastaların verilerini içeren çalıșmalar değerlendirildiğinde 

tekli tedaviler ile kombine tedaviler arasında kanser rekürrensi açısından anlamlı 

bir fark görülmemiștir.(11-13) Hastalar, immünsupresif tedavisi, kanser tanısı sonrası 

6 yıl içinde bașlanan ve 6 yıldan sonra bașlanan hastalar olarak ayrıldıklarında da 

iki grup arasında kanser rekürrensi açısından anlamlı bir fark görülmemiștir. Bu 

meta-analize romatoid artrit, inflamatuar bağırsak hastalığı ve psöriasis hastaları 

dahil edilmiștir.(14)

Daha yakın zamanda yapılan bir retrospektif çalıșmada ise Holmer ve ark., hem 

kanser tanısı hem de İBH hastası olan bir popülasyonu değerlendirmișlerdir. Bu 

çalıșmada hastalar anti-TNF tedavisi alanlar, non-anti-TNF biyolojik tedavi alanlar 

ve immünmodülatör tedavi alan kișiler olarak üç grupta incelenmiș; ayrıca aktif 

kanser hastaları (son 5 yıl içinde kanser tanısı alan) ile geçirilmiș kanser hastaları 

(5 yıldan uzun süre önce kanser tanısı alan hastalar) șeklinde iki ayrı kohortta 

değerlendirmișlerdir. Aktif kanser hastalarında progresyonsuz sağ kalım, geçirilmiș 

kanser hastalarında ise rekürrenssiz sağkalım değerlendirilmiștir. Aktif kanser 

hastalarında anti-TNF alanlar ile non-anti-TNF biyolojik alanlar arasında progres-

yonsuz sağ kalım açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark görülmemiștir. 

Benzer șekilde geçirilmiș kanser hastalarında da anti-TNF tedavi alanlar ile non 

anti-TNF biyolojik ajan alanlar arasında rekürrenssiz sağ kalım açısından istatistik-

sel olarak anlamlı bir fark görülmemiștir. Bu çalıșmada immünmodülatör tedavi 

kapsamında tiyopürin ve metotreksat kullanımı değerlendirilmiștir. Tofasitinib gibi 

küçük molekül ajanlar non-anti-TNF biyolojik ajan grubuna dâhil edilmemiștir.(15)

Vedolizumab alan, anti-TNF alan ve immun supresif tedavi almayan İBH hastalarının 

değerlendirildiği bașka bir çalıșmada, bu üç grup arasında yeni veya rekürren 

kanser gelișimi açısından anlamlı bir fark bulunamamıștır.(16) Kanser öyküsü 

bulunan İBH hastalarının değerlendirildiği bașka bir çalıșmada ise, vedolizumab 

veya ustekinumab maruziyetinin; immünmodülatör alanlar, anti-TNF alanlar ya da 

immünsupresif tedavi almayanlar ile karșılaștırıldığında, yeni veya rekürren kanser 

gelișme riskini artırmadığı gösterilmiștir.(17) Bu bilgiler ıșığında kanser tanısı olan 

İBH hastalarında ilaç seçiminde önemli olanın kanserden ziyade hastalığın kontrol 

altında olması gerektiği vurgulanmıștır.

Bununla birlikte, özellikle non-anti-TNF biyolojik ajanlar ile yapılan çalıșmaların 

küçük örneklem büyüklükleri ile gerçekleștirilmiș olduğu unutulmamalıdır. Yeni 

tedavi seçeneklerinin klinik kullanıma girmesiyle birlikte mevcut veriler artmakta 

ve kanıt düzeyi güçlenmektedir; ancak güncel çalıșmalar her ne kadar umut verici 

sonuçlar sunsa da, kesin klinik kararlar vermek için henüz yeterli örneklem büyük-

lüğüne sahip değildir. Bu nedenle klinisyenlerin mevcut verileri göz önünde bulun-

durarak dikkatli ve bireyselleștirilmiș bir yaklașım benimsemeleri gerekmektedir. 

Bununla birlikte, her ne kadar genel olarak biyolojik ve immünsupresif tedavilerin 

kanser rekürrensi açısından belirgin bir risk artıșı göstermediği bildirilmiș olsa da, 

bazı ilaç grupları için malignite tipine özgü istisnai durumlar mevcuttur ve bu 

durumlarda daha temkinli bir yaklașım gereklidir.

Tiyopürin kullanımı ile lenfoma ve non-melanom cilt kanseri (NMSC) riskinde artıș 

olması nedeniyle, tiyopürin tedavisi almakta olan hastalarda lenfoma gelișirse tedavi 

kesilmesi önerilmektedir. Birden fazla veya tekrarlayan non-melanom cilt kanseri 

gelișen hastalarda da tiyopürin tedavisinin sonlandırılması düșünülmelidir.(5)

Anti-TNF tedavisi sırasında melanom gelișmesi halinde tedavi kesilmelidir; lenfoma 

gelișmesi durumunda ise anti-TNF tedavisinin sonlandırılması değerlendirilmeli-

dir.(5)

Tüm bu veriler birlikte değerlendirildiğinde, kanser tanısı olan İBH hastalarının 

yönetiminde temel yaklașımın, onkolojik prognoz ile İBH hastalık kontrolü arasında 

dengeli ve bireyselleștirilmiș bir strateji olușturmak olduğu görülmektedir. Aktif ve 

kontrolsüz İBH’nin hem yașam kalitesini bozduğu hem de onkolojik tedavilerin 

etkinliğini ve sürekliliğini olumsuz etkileyebileceği dikkate alındığında, gerekli 

durumlarda İBH’nin etkin biçimde tedavi edilmesi klinik olarak meșru ve çoğu 

zaman zorunludur. Mevcut veriler, anti-TNF ajanlar, vedolizumab ve ustekinumab 

gibi biyolojik tedavilerin, uygun hasta seçimi yapıldığında, kanser rekürrensi açısın-

dan belirgin bir risk artıșı göstermediğini düșündürmektedir. Bununla birlikte tiyopü-

rinler ve bazı ajanlar için malignite tipine özgü risklerin bulunduğu unutulmamalı; 

özellikle lenfoma, melanom ve tekrarlayan non-melanom cilt kanserlerinde daha 

temkinli davranılmalıdır. Sonuç olarak, bu hasta grubunda tedavi kararları kanser 

Aminosalisilatlar
5-Aminosalisilikasit (ASA)’ya bağlı böbrek hastalığı öngörülemez olup, KBH’de 

değișmiș veya artmıș bir risk olduğunu gösteren net bir kanıt yoktur. Yine de KBH 

hastalarında dikkatli olmak gerekmektedir. Üreticiler GFR <20 mL/dk/1.73 m2 olan 

hastalarda mesalazin kullanımına karșı uyarıda bulunmakta ve eGFR <50 

mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda en düșük dozun kullanılmasını ve yakın izlem 

yapılmasını önermektedir.

Britanya Gastroenteroloji Derneği, 5-ASA ajanları kullanan tüm hastalarda böbrek 

fonksiyonlarının izlenmesini önermektedir; eGFR bașlangıçta, tedaviye bașladıktan 

2-3 ay sonra ve ardından yıllık olarak ölçülmelidir.(27)

GFR <10 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda sülfasalazin kullanılacaksa doz azaltılmalı 

ve dikkatli kullanılmalıdır. Sulfasalazin reçetelenirken, özellikle aktif inflamatuvar 

hastalıkta artmıș gastrointestinal kayıplar durumunda, dehidratasyondan kaçınmak 

için yeterli sıvı alımı önerilmektedir. Ancak sıvı kısıtlaması olan hastalarda, hastayı 

takip eden nefrologa danıșalarak tedavi düzenlemesi yapılması önerilir.(25)

Akut interstisyel nefrit mesalazinin iyi bilinen bir idiosenkritik yan etkisidir. Sülfasa-

lazin ise sülfapiridin gibi metabolitleri aracılığıyla kristalüriye sebep olabilmektedir. 

Böbrek disfonksiyonu ve dehidratasyon kristalürinin önemli risk faktörlerindendir.

Azatiopürin
GFR<50 mL/dk/1.73 m2 olmadıkça doz azaltımı gerekmemektedir. GFR 10-50 

mL/dk/1.73 m² olan hastalarda dozun %25 azaltılması, GFR <10 mL/dk/1.73 m2 

olan hastalarda ise dozun %50 azaltılması önerilmektedir.(25)

Azatiyoprin ve merkaptopurin, orta düzeyde (%30) protein bağlanma özelliğine 

sahiptir ve kısmen diyalizle uzaklaștırılabilir. Bu nedenle, gece yatmadan önce veya 

diyaliz sonrasında dozlama önerilir. Ayrıca, diyaliz tedavisinde önemli değișiklikler 

olduğunda, terapötik ilaç düzeyi izlemi (TDM) dikkatle yapılmalıdır.(28)

Azatiopürinin nefrotoksisitesi beklenen bir durum olmayıp, çok nadir görülmekte-

dir.

uygulanabilmesine olanak tanır.(25) Ustekinumab kullanımı, hemodiyalize (HD) giren 

İBH ve psöriyazis hastalarını içeren üç vaka sunumunda bildirilmiștir. Her ne kadar 

yalnızca üç vaka, genel bir çıkarım yapmak için yetersiz olsa da, bu vakalarda 

anti-İnterlökin tedavilerinin etkili ve güvenli olduğu görülmüștür.(32-34)

Anti-İnterlökin tedavilerin böbrek üzerine güvenli olduğu varsayılmaktadır. Literatür-

de akut interstisyel nefrit, fokal segmental glomerüloskleroz ve kresentik IgA 

glomerülonefrit vakaları bildirilmiștir. Her üç olguda da, IL-23 tedavisinin kesilmesi 

ve steroid tedavisi uygulanmasının ardından böbrek fonksiyonlarının normale 

dönmüștür.(35-37)

Vedolizumab
Böbrek fonksiyon bozukluğu, vedolizumab’ın farmakokinetiğini anlamlı düzeyde 

etkilemez; bu nedenle, standart dozlama rejimleriyle kullanılabilir25. Farmakokinetiği 

nedeniyle HD’e giren hastalarda da güvenli olduğu düșünülmektedir. Vedolizumabın 

da HD’de güvenli bir șekilde kullanıldığını gösteren bir vaka bildirimi mevcuttur.(38)

Faz 3 çalıșmasından elde edilen 8 yıllık güvenlilik verilerinde(39) ve bir sistematik 

derlemede(40), böbrek komplikasyonlarından bahsetmemektedir.

Janus Kinaz (JAK) İnhibitörleri
JAK inhibitörleri, tofasitinib, upadasitinib ve filgotinib gibi ajanları içermektedir. 

Tofasitinib
Tofasitinib’in yaklașık %30’u, metabolize olmadan idrarda atılmaktadır. Üretici firma 

bilgilerine göre, eGFR < 50 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda dozun %50 oranında 

azaltılması önerilmektedir. İlacın diyaliz ile eliminasyonunun da minimal olması 

sebebiyle HD hastalarında da %50 doz azaltımı ile verilebileceği belirtilmektedir.(28)

Upadasitinib
İlacın %24’ü idrarla, %38’i ise dıșkı ile değișmeden atılır.(41) Üretici ürün bilgilerine 

göre, böbrek yetmezliği durumunda upadacitinib için doz ayarlaması gerekli 

değildir;(25) ancak, ilacın doza bağlı yan etki profili ve bu konuda mevcut veri yetersiz-

liği göz önüne alındığında, dikkatli bir dozlama ile verilmesi gerektiği söylenebilir. 

Biyolojik Ajanlar
Biyolojik ajanlar, yüksek moleküler ağırlığa sahiptir ve böbrek yoluyla atılım bașlıca 

eliminasyon yolları değildir. Bu nedenle, biyolojik ilaçların eliminasyonu genellikle 

böbrek fonksiyonundan etkilenmez ve KBH’sı olan İBH hastalarında rutin doz ayarla-

ması gerektirmez.

Anti- TNF (Tümör Nekroz Faktörü Alfa İnhibitörleri) Alfa
İnfliksimab, adalimumab, etanersept, sertolizumab ve golimumab, anti-TNF-alfa 

grubuna ait biyolojik ajanlardır. Farmakokinetikleri değișmediği için KBH ve hemodi-

yaliz (HD) hastalarında doz ayarlaması gerekmeden kullanılabilirler. İntravenöz 

olarak verilen tedavileri verirken HD hastalarında așırı sıvı yüklemekten kaçınmaya 

dikkat edilmelidir.

Anti-TNF tedavileri KBH hastalarında güvenli olmalarına karșın, yeni anti-TNF alfa 

tedavisi bașlanan İBH hastalarında yapılan retrospektif bir çalıșmada, anti-TNF 

kullanımının GFR’de %30’luk bir düșüșle ilișkili olduğu gösterilmiștir Bu düșüș ilk 

bakıșta ilaçların güvenilirliğini sorgulatır gibi görünse de, aslında bunun kas 

kütlesindeki değișikliklerin kreatinin düzeylerini etkilemesinden mi, yoksa çalıșma 

popülasyonunun (ortalama yaș 67,4; %93,5 erkek) anti-TNF’ye bağlı geliștiği öne 

sürülen lupus benzeri etkilere daha yatkın olmasından mı kaynaklandığı net 

değildir.(29) Yine bașka bir inflamatuar hastalık olan Romatoid Artrit (RA) hastalarında 

yapılan çalıșmalarda ise böbrek fonksiyonlarının anti-TNF ilaçlarla düzeldiği gösteri-

lesi(30) de Sumida ve ark.’larının yaptığı çalıșmada GFR düșüșünün anti-TNF ilaçların 

etkisinden ziyade yukarıda öne sürülen sebepelrden olabileceğini düșündürmekte-

dir.

Anti-TNF alfa’nın böbrek yan etkisi olan Anti-TNF alfa ilișkili renal hastalık ise 

1000’de 0.9 gibi nadir bir durum olup, bu yan etki geliștiğinde ilaç kesilmesi gerek-

mektedir.(31)

Anti-İnterlökinler
Anti-İnterlökin tedaviler, guselkumab, risankizumab ve mirikizumab gibi ajanları 

içermektedir. GFR düșüklüğü, ilacın farmakokinetiğini anlamlı düzeyde etkilemez; 

bu da kronik böbrek hastalığı (KBH) olan hastalarda standart dozlama rejimlerinin 

S1P reseptör modülatörleri, böbrek fonksiyon bozukluğu olan hastalarda, hatta 

son dönem böbrek hastalığı (ESKD) durumunda bile, doz ayarlaması gerektirmeyen 

ilçalardır.(44) Ancak yeni ilaçlarda, gerçek yașam verilerinin ve pazarlama sonrası 

güvenlilik çalıșmalarının yetersizliği sebebiyle, bu ilaçların böbrek hastalığı olan 

hastalarda dikkatli kullanılması önerilmektedir.

Hemodiyaliz hastalarında S1P reseptör modülatörlerinin kullanımı ile ilgili literatür-

de veri bulunmamaktadır.

Kalp Yetmezliği ve Koroner Arter Hastalığı Olan Hastalarda
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı Yönetimi
Koroner Arter Hastalığı ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
Akut koroner sendrom (AKS) riskinin inflamatuar durumlarda arttığı hem hayvan 

hem de insan modellerinde iyi bir șekilde ortaya konmuștur. Sistemik inflamasyon 

belirteçleri olan homosistein, C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon 

hızı (ESH) düzeylerinin yüksekliği de AKS ve kalp yetmezliği (KY) riskini arttırmakta-

dır45. İnflamatuvar bağırsak hastalığında (İBH) da sistemik enflamasyona sekonder 

homosistein, C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon hızı (ESH) düzeyleri 

yüksektir.(46-49)

Özellikle Romatoid artrit (RA) ve sistemik lupus eritematozus (SLE) hastalarında 

yapılan çalıșmalarda inflamasyon ile kardiyovasküler hastalık (KVH) ilișkisi güçlü 

bir șekilde ortaya konmuștur. Bununla birlikte, İBH ile KVH arasındaki ilișki bu kadar 

net değildir. İBH hastalık aktivitesi ile tromboembolik hastalık insidansı arasındaki 

ilișki bilinmesine rağmen,(50,51) İBH ile kardiyovasküler hastalıklar konusundaki 

güncel veriler çelișkilidir.

Yaklașık 20.000 hastayı içeren bir retrospektif çalıșmada, ilaç reçetelenmesiyle 

tanımlanan aktif İBH alevlenmeleri sırasında KVH olayları istatistiksel olarak anlamlı 

derecede artmıș bulunmuștur. Yine, aktif alevlenmesi olan hastalarda miyokard 

enfarktüsü (MI) için göreceli risk 1,49 (GA: 1,16-1,93), persistan İBH aktivitesi 

olanlarda ise 2,05 (GA: 1,58-2,65) olarak saptanmıștır. İnme ve kardiyovasküler 

ölüme ilișkin göreceli riskler de benzer șekilde artmıș olup, remisyon dönemlerinde 

risk oranı kontrol grubuyla benzer bildirilmiștir.(52) Ancak, bu retrospektif analizde 

kardiyovasküler hastalık için risk faktörleri olan sigara kullanımı ve obezite dikkate 

alınmamıștır. Tayvan’da yapılan ortalama 13 yıllık verilerin tarandığı bașka bir 

retrospektif çalıșmada ise, geleneksel kardiyovasküler hastalık risk faktörleri için 

düzeltme yapıldıktan sonra, İBH hastalarında AKS gelișimi için risk oranını 1,72 

olarak saptanmıștır. Bu çalıșmanın iki alameti farikası bulunmaktadır. İlki AKS risk 

oranının yılda bir kez yatıșı olan İBH hastalarında 1.26 iken, yılda iki veya daha 

fazla yatıșı olan hastalarda 19.8’e çıkmasıdır. İkincisi ise AKS insidansı her iki 

kohortta (İBH olan ve olmayan) yașla birlikte artmıștır; ancak yașa özgü İBH olanlar 

ile olmayanlar arasındaki göreceli risk genç yaș grubunda en yüksek saptanmıștır 

(insidans hız oranı 3,80; %95 GA, 3,42-4,23). Buna karșılık, en ileri yaș grubunda 

insidans en yüksek olmasına rağmen düzeltilmiș risk oranı 1,70’e (%95 GA, 

1,46-2,00) düșmüștür.(53) Bu bulgular, Amerika Birleșik Devletleri’nde gerçekleștiri-

len bir meta-analizde de doğrulanmıștır.(54) Yine bașka bir meta-analizde genç 

hastalarda (<50 yaș) iskemik kalp hastalığı riskinin ileri yaș grubuna kıyasla (>50 

yaș) daha yüksek olduğunu gösterilmiștir.(55)

200000 civarı İBH hastası ve 5750000 civarı kontrol grubunun değerlendirildiği 

bir meta-analizde ise venöz tromboemboli ve iskemik kalp hastalığı riski İBH 

hastalarında daha yüksek bulunmasına karșın kardiyovasküler hastalıklara mortali-

teye bakıldığında her iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunama-

mıștır.(56) Bu bulguları destekleyen bașka bir çalıșmada Amerika’da yapılmıș olup 

yaș, akut böbrek hasarı, gastrointestinal kanama, sepsis, dislipidemi, koroner 

revaskülarizasyon, kardiyojenik șok, akut koroner sendrom tipi, kilo kaybı, sıvı ve 

elektrolit bozuklukları, hipotiroidi ve koagülopati için düzeltme yapıldıktan sonra, 

hastane içi mortalitenin inflamatuvar bağırsak hastalığı-akut koroner sendrom 

kohortunda (%3,9), inflamatuvar bağırsak hastalığı olmayan kohorta (%5,3) kıyasla 

daha düșük olduğu saptanmıștır.(57)

Bu veriler ıșığında, KAH riskinin, özellikle İBH’li genç popülasyonda, İBH’si olmayan 

yașıtlarına kıyasla belirgin ölçüde arttığı görülmektedir. Bu nedenle, bu hastaların klinik 

yakınmaları değerlendirilirken KAH riski mutlaka göz önünde bulundurulmalıdır.

Öte yandan, İBH hastalarında KAH riskinde artıș saptanmasına rağmen kardiyovas-

küler mortalitenin arttığı gösterilmemiștir. KAH riskindeki bu artıșın aktif hastalığı 

ilaç kullanımına kıyasla kardiyak olaylar ve majör advers kardiyovasküler olaylar 

açısından artmıș riskle ilișkili olduğu gösterilmiștir.(64)

Her ne kadar steroid kullanımı daha riskli olsa da anti-TNF ajanlar da kalp yetmezli-

ğinde kontrendike olup, NYHA sınıf III-IV kalp yetmezliği olan hastalarda kullanılma-

malıdır.(65) FDA infliksimab’ın, özellikle >5 mg/kg dozlarda, orta-ağır kalp yetmezliği 

olan hastalarda kontrendike olduğunu ve yeni gelișen veya kötüleșen kalp yetmezli-

ği riski ile ilișkili olduğunu belirtir.

Oral JAK-1 inhibitörü olan tofasitinib de, ≥50 yaș ve en az bir kardiyovasküler risk 

faktörü bulunan hastalarda majör advers kardiyak olay (MACE) riskini arttığını 

göstermiștir.(66) Buna karșılık, tofasitinib alan ÜK hastalarında tedavisi sonrası lipid 

düzeylerinin bașlangıca kıyasla değișmediği(67) ve majör advers kardiyovasküler 

olayların nadir olduğunu bildiren çalıșmalar da vardır.(67,68) Ancak yine de Britanya 

Gastroenteroloji Cemiyeti (BSG) İBH hastalarında JAK inhibitörlerinden mümkünse 

kaçınılmak gerektiğinin altını çizmektedir. Ancak verilmesi gereken durumlarda 

düșük doz vererek ve yakın kardiyovasküler takip ile verilmesi gerektiğini belirtir.(69)

Yeni bir aile olan Sfingozin-1-Fosfat (S1P) reseptör modülatörleri kardiyak aritmiler, 

kronik kalp yetmezliği, koroner arter hastalığı, perikardit ve kan basıncı artıșı ile 

ilișkilendirilmiștir.(69) Son 6 ay içinde miyokard enfarktüsü, inme veya geçici iskemik 

atak (TİA) öyküsü olan, dekompanse kalp yetmezliği nedeniyle hastaneye yatıș 

gerektirmiș olan ya da NYHA sınıf III-IV kalp yetmezliği olan, pacemaker bulunma-

yan 2. veya 3. derece atriyoventriküler blok, pacemaker olmaksızın hasta sinüs 

sendromu, tedavi edilmemiș ciddi bradikardi, QTc uzaması (>500 ms) veya QT 

uzatıcı ilaçlarla eșzamanlı kullanımı olan hastalarda S1P reseptör modülatörleri 

kontrendikedir.

Sonuç olarak kalp yetmezliği ve/veya koroner arter hastalığı bulunan İBH hastaları-

nın yönetiminde temel hedefin hastalık aktivitesinin etkin ve sürdürülebilir biçimde 

kontrol altına alınması olduğu görülmektedir. Aktif ve persistan inflamasyonun 

kardiyovasküler olay riskini belirgin biçimde artırdığı dikkate alındığında, remisyo-

nun sağlanması yalnızca gastrointestinal sonuçlar açısından değil, kardiyovasküler 

prognoz açısından da kritik öneme sahiptir. Tedavi seçiminde kortikosteroidlerin 

mümkün olan en kısa süre ve en düșük dozda kullanılması, NYHA sınıf III-IV kalp 

yetmezliği olan hastalarda anti-TNF ajanlardan kaçınılması, kardiyovasküler risk 

profili yüksek hastalarda JAK inhibitörlerinin dikkatle değerlendirilmesi ve mümkün-

se alternatif ajanların tercih edilmesi önerilmelidir. S1P reseptör modülatörleri ise 

belirgin kardiyak kontrendikasyonlar nedeniyle bu hasta grubunda ancak çok 

seçilmiș olgularda ve kapsamlı kardiyolojik değerlendirme sonrası gündeme gelme-

lidir. Sonuç olarak, bu karmașık hasta grubunda tedavi kararları bireyselleștirilmeli, 

gastroenterolog ve kardiyolog iș birliği içinde alınmalı ve kardiyovasküler komorbidi-

teler tedavi algoritmasının ayrılmaz bir parçası olarak ele alınmalıdır.

ÖZEL HASTA GRUPLARINDA HASTA YÖNETİMİ
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olan bireylerde daha belirgin olduğu dikkat çekmektedir. Bu durum, uygun ve etkin 

tedavi ile hastalığın remisyona sokulmasının önemini ortaya koymakta; özellikle 

eșlik eden veya potansiyel koroner arter hastalığı bulunan İBH hastalarında optimal 

hastalık kontrolünün kritik rolünü vurgulamaktadır.

Aritmiler ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığının uzamıș atriyal ileti süreleri ile ilișkili olduğu ve 

bunun ciddi atriyal aritmiler açısından potansiyel bir risk olușturduğu gösterilmiștir; 

ancak altta yatan mekanizması halen bilinmemektedir.(58)

İnflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH), atriyal fibrilasyon gelișme riskinde de artıș 

ile ilișkilidir. Toplam 62.287 İBH hastası ve 367.337 kontrolun değerlendirildiği bir 

meta-analizde İBH hastalarında atriyal fibrilasyon riski anlamlı derecede daha 

yüksek bulunmuștur.(59) Bașka bir çalıșmada ise atriyal fibrilasyon insidansındaki 

artıșı KAH riskindeyi artıș gibi, inflamatuvar bağırsak hastalığı alevlenmeleri sırasın-

da ve persistan hastalık aktivitesi dönemlerinde ortaya çıktığını; buna karșın remis-

yon dönemlerinde böyle bir artıș izlenmediğini gösterilmiștir.(60)

İBH hastalarında aritmi gelișiminin önlenmesi ve aritmi gelișmiș hastalarda hastalı-

ğın etkin biçimde kontrol altına alınması büyük önem tașımaktadır.

Kalp Yetmezliği ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
Eșzamanlı İBH ve KY bulunan hastalarda, yalnızca İBH’si olan hastalara kıyasla İBH 

ile ilișkili hastaneye yatıș, alevlenme, komplikasyon gelișimi, pankolit risklerinin 

daha yüksek olduğunu saptamıștır.(61) Aynı zamanda, İBH’nin kalp yetmezliği 

nedeniyle hastaneye yatıș riskinde artıș ile de ilișkili olduğu gösterilmiștir. Kah ve 

aritmide olduğu gibi kalp yetmezliğinde de hastaneye yatıștaki bu risk artıșının İBH 

alevlenmeleri ve persistan hastalık aktivitesi dönemlerinde anlamlı, ancak remisyon 

dönemlerinde anlamlı olmadığını ortaya koymuștur.(62)

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı Tedavisinin Etkileri
Remisyon indüksiyonunda kullanılan kortikosteroidler, kalp yetmezliği ve ateroskle-

rotik kardiyovasküler hastalık riskinde artıș ile ilișkilidir.(63) On iki aylık bir dönem 

içinde >3000 mg prednizon veya eșdeğeri kortikosteroid maruziyetinin, anti-TNF 
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Kanser Tanısı Olan İnflamatuvar Bağırsak Hastalarında Yönetim
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığında (İBH) kolorektal kanser riskinin sağlık popülas-

yona göre daha yüksek olduğu bilinmektedir. Özellikle uzun süreli hastalıkta 

kolorektal riski 2-3 kat yüksek olup bu durum Ülseratif Kolit (ÜK) ve kolonik tutulum-

lu Crohn Hastalığı’nda (CH) daha belirgindir.(1,2) Genel kanser insidansına bakıldığın-

da ise İBH hastalarında kanser prevalansı sağlıklı popülasyona göre 1.1 ile 1.58 

kat daha fazladır.(3,4) Çalıșmalarda takip süresi sınırı olduğu ve hastalık süresi 

arttıkça bu oranın artacağı da akılda tutulmalıdır.

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı olan bireylerde sağlıklı popülasyona göre kanser 

riski daha yüksek olup, bu hastalarda kanser tanısı konulduğunda, inflamatuar 

bağırsak hastalığının yönetimi hem hasta hem de hekim açısından oldukça zorlaș-

maktadır. İBH tedavisini yöneten hekimler hastaların beklentisi, beklenen yașam 

süresi, İBH tedavisinde kullanılan ajanların kanser hastalığına etkisi, onkolojik 

tedavilerin İBH üzerindeki etkisi gibi birçok faktörü göz önünde bulundurmalıdır.

Onkolojik Tedavilerin İBH Üzerine Etkisi 
Onkolojik tedaviler oldukça güncel olup, sıklıkla yeni tedaviler kullanıma sunulmak-

tadır. Sİtotoksik kemoterapilerin yanında hormonoterapiler, immünoterapiler ve 

hedefli tedavi ajanları da kullanılmaktadır. 

Literatürde malignite tanısı olan İBH hastalarını inceleyen en kapsamlı çalıșmalar-

dan biri olan Axelrad ve ark.’nın araștırması, malignite tanılı İBH hastalarında 

onkolojik tedavilerin etkisini değerlendiren önemli bir veri kaynağıdır. Bu çalıșma, 

hem AGA5 hem de ECCO6 kılavuzları ile çeșitli meta-analizlerde(7) referans alınan, 

yol gösterici nitelikteki çalıșmalardan biri olarak kabul edilmektedir.(8) Axelrad ve 

ark. yaptıkları çalıșmada sadece sistemik kemoterapi alan aktif İBH hastalarının 

%30’unun kemoterapi sonrası remisyona girdiği ve inaktif İBH hastalarının %75’i-

nin kemoterapi sonrası remisyonda devam ettiğini göstermișlerdir.(9) Sadece 

hormonoterapi alan hastaların ise sadece %42’si remisyonda seyretmiștir.(9)

tipi, hastalığın evresi, beklenen yașam süresi ve İBH aktivitesi göz önünde bulundu-

rularak multidisipliner bir yaklașımla (gastroenteroloji-onkoloji iș birliği) alınmalı; 

standart algoritmalardan ziyade kișiselleștirilmiș tedavi planları tercih edilmelidir.

Kronik Böbrek Hastalarında İBH Yönetimi
İBH’nın ekstraintestinal bulguları arasında böbrek tutulumu da yer almaktadır. 

Böbrek ve idrar yolları tutulumu inflamatuar bağırsak hastalarının %4 ila 23’ü 

arasında görülmektedir.(18) Böbrek tașları, tübülointerstisyel nefrit, glomerülonefrit, 

sekonder amiloidoz ve ilaçlara bağlı komplikasyonlar İBH’nın böbrek tutulumuna 

ya da komplikasyonlarına bağlı olarak görülen tablolardır.(19) Bu renal bulguların 

varlığına ek olarak İBH hastalarının %5 ila 15’inde Kronik böbrek hastalığı (KBH) 

geliștiği bildirilmektedir.(19,20) İlginç bir șekilde İBH hastalarında KBH gelișme riskinin 

erken yașta daha yüksek olduğu ve yaș ilerledikçe bu riskin azaldığı gösterilmiș-

tir.(21) Kronik böbrek hastalığı (KBH) tanımı, Kidney Disease: Improving Global Outco-

mes (KDIGO) ve National Kidney Foundation’ın Kidney Disease Outcomes Quality 

Initiative (K/DOQI) tarafından; 3 aydan uzun süre devam eden böbrek hasarı veya 

glomerüler filtrasyon hızının (GFR) <60 mL/dk/1,73 m2 olması șeklinde tanımlan-

mıștır.(22,23)

Bu hasta grubunda böbrek fonksiyonlarının düzenli olarak izlenmelidir; ancak, 

izleme aralıkları net olmayıp klinisyene bağlıdır. Özellikle nefrotoksik etkileri olan 

herhangi bir İBH tedavisinin bașlanmasından önce, böbrek fonksiyonlarının bașlan-

gıç değerlendirmesi unutulmamalıdır. Sonraki izleme sıklığı, KBH evresiyle orantılı 

olup, daha ileri evre KBH hastalarında daha sık değerlendirme gereklidir.(22) Bu 

takipler serum kreatinin ölçümü, eGFR hesaplanması ve albüminüri tetkiklerini 

içerir; albüminüri, böbrek fonksiyonlarının bozulmasının erken bir göstergesi 

olabilir.

Kronik Böbrek Yetmezliği Hastalarında Medikal Tedavilerin Kullanımı
Kortikosteroidler
Kortikosteroidler karaciğerde metabolize edilip %1’in altında idrarla atılır.(24) Bu 

sebeple diyalize giren hastalarda dahi güvenle kullanılabilirler.(25) Ancak KBH 

hastalarında kortikosteroid ilișkili yan etkilerin görülme riskinin arttığı akılda 

tutulmalıdır.(26)

Hilley ve ark. HD’e girmeyen bir KBH hastası olan, daha önce biyolojik tedavi almıș 

akut șiddetli ülseratif kolit hastasında, standart doz upadacitinib’in kurtarma 
tedavisi olarak güvenli kullanımını bildirmișlerdir. Serum kreatinin ve GFR, 

indüksiyon ve idame dozları sırasında stabil kalmıștır; ancak, indüksiyon sırasında 

hızlı klinik iyileșme ve herpes zoster riskiyle ilgili endișeler nedeniyle, hızlı bir doz 

azaltımı (3 gün boyunca günde 45 mg, ardından 8 hafta boyunca günde 30 mg 

ve sonrasında günde 15 mg idame dozu) uygulanmıștır.(42)

Literatürde bildirilen tek HD’e girip upadasitinib alan vaka da Krose ve ark. tarafın-

dan bildirilmiștir. Hasta 19 yașında protein kaybettiren enteropati hastası olup 

tedavi sırasında hastada böbrek yetmezliği gelișmiș ve hemodiyaliz gereksinimi 

ortaya çıkmıștır. Terapötik ilaç düzeyi izleme sonuçlarına dayanarak, doz günde bir 

kez 30 mg’dan günde iki kez 45 mg’a kademeli olarak artırılmıștır. Yüksek dozda 

klinik iyileșme sağlanmıș, ayrıca ilaca bağlı belirgin bir toksisite belirtisi veya semp-

tomu gözlenmemiștir.

Uzun dönem güvenlik verilerinde böbrek üzerinde herhangi bir risk bildirmemekte-

dir 43. Herpes zoster (zona) enfeksiyonları, venöz tromboemboli, malignite ve 

kardiyovasküler komplikasyonlar dozla ilișkili olarak değerlendirilmesi sebebiyle en 

düșük etkin doz kullanılmaya çalıșılmalıdır.

Filgotinib
Filgotinib ve metabolitleri esas olarak böbrek yoluyla (%85) atılır; daha küçük bir 

kısmı ise dıșkı ile (%15) vücuttan uzaklaștırılır. Üretici firma bilgilerine göre, eGFR 

< 60 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda dozun %50 oranında azaltılması önerilmekte-

dir. Son dönem böbrek yetmezliği (SDBY) ve HD hastalarında kullanımı ile ilgili veri 

bulunmamaktadır.

Sifingozin-1 Fosfat (S1P) Reseptör Modülatörleri
Sphingosine-1 Fosfat (S1P) reseptör modülatörleri, ozanimod, etrasimod ve fingoli-

mod gibi ajanları içermektedir. S1P reseptör modülatörleri esas olarak karaciğerde, 

özellikle CYP3A4 ile metabolize edilir ve safra yoluyla atılır; yalnızca çok küçük bir 

kısmı değișmeden idrarla atılır. Bu sebeple böbrek fonksiyon bozuklukları ilacın 

farmakokinetiğini anlamlı düzeyde etkilemez.

Sitotoksik kemoterapi alan hastaların %90’ı, yalnızca hormon tedavisi veya sitotok-

sik kemoterapi ile adjuvan hormon tedavisi kombinasyonunu alan hastaların ise 

%64’üne remisyonda seyretmiș olup, bu sonuçlar hormonoterapinin İBH alevlenme 

riskini arttırdığını göstermiștir9. İmmünoterapi alan hastaların ise %40’ının alevlen-

me geçirdiği ve bunların neredeyse üçte birinin biyolojik tedaviye gerek duyduğu 

gösterilmiștir.(10)

Bu sonuçlar, onkolojik tedavilerin türüne göre İBH aktivitesi üzerindeki etkilerin 

farklılık gösterebildiğini ve özellikle hormonoterapi ile immünoterapi alan hastaların 

İBH alevlenmesi açısından daha dikkatli izlenmesi gerektirdiğini göstermektedir.

İBH Tedavilerinin Onkolojik Hastalarda Kullanımı
İBH’nin yönetimi gastroenterologlar tarafından yürütülürken, kanser tedavisi 

medikal onkologlar tarafından planlanmakta ve uygulanmaktadır. Bu hasta grubun-

da, kanser tedavisi süresince İBH aktivitesinin yakından izlenmesi ve olası alevlen-

melerin önlenmesi ve kanser tedavisinin en uygun șekilde gerçekleșebilmesi için 

sürecin gastroenterologlar ve onkologlar tarafından birlikte yönetilmesi gerekmek-

tedir.

İBH tedavisinde kullanılan immünsüpresif ajanların, bağıșıklık sistemini baskılayıcı 

etkileri nedeniyle enfeksiyon riskini artırabileceği ve kanser seyrini olumsuz 

etkileyebileceği ilk bakıșta düșünülebilir. Ancak bu hasta grubunun değerlendirildiği 

çalıșmalara bakıldığında, İBH aktivitesinin kontrol altına alınmasının klinik olarak 

gerekli olduğu durumlarda, çoğu biyolojik ajan dâhil olmak üzere İBH’ye yönelik 

tedavilerin kullanımının uygun kabul edildiği görülmektedir. Bu yaklașımı destekle-

yen veriler, immün aracılı hastalıkları olan ve kanser öyküsü bulunan hastaları da 

içeren geniș hasta serilerinde değerlendirilmiștir.

Bu konudaki en kapsamlı meta-analizlerden biri olan Shelton ve ark.’nın çalıșma-

sında, immün aracılı hastalıklar nedeniyle immünsupresif ilaç kullanan hastalar 

değerlendirilmiș; toplam 11.702 hastayı kapsayan ve 31.258 hasta-yıllık izlem 

süresini içeren veriler analiz edilmiștir. Bu meta-analizde anti-TNF tedavisi alan, 

immünmodülatör tedavi alan ve immunsupresif tedavi almayan hastalar arasında 

kanser rekürrensi açısından anlamlı bir fark bulunmamıștır. Aynı çalıșmada kombi-

ne immunsupresif alan hastaların verilerini içeren çalıșmalar değerlendirildiğinde 

tekli tedaviler ile kombine tedaviler arasında kanser rekürrensi açısından anlamlı 

bir fark görülmemiștir.(11-13) Hastalar, immünsupresif tedavisi, kanser tanısı sonrası 

6 yıl içinde bașlanan ve 6 yıldan sonra bașlanan hastalar olarak ayrıldıklarında da 

iki grup arasında kanser rekürrensi açısından anlamlı bir fark görülmemiștir. Bu 

meta-analize romatoid artrit, inflamatuar bağırsak hastalığı ve psöriasis hastaları 

dahil edilmiștir.(14)

Daha yakın zamanda yapılan bir retrospektif çalıșmada ise Holmer ve ark., hem 

kanser tanısı hem de İBH hastası olan bir popülasyonu değerlendirmișlerdir. Bu 

çalıșmada hastalar anti-TNF tedavisi alanlar, non-anti-TNF biyolojik tedavi alanlar 

ve immünmodülatör tedavi alan kișiler olarak üç grupta incelenmiș; ayrıca aktif 

kanser hastaları (son 5 yıl içinde kanser tanısı alan) ile geçirilmiș kanser hastaları 

(5 yıldan uzun süre önce kanser tanısı alan hastalar) șeklinde iki ayrı kohortta 

değerlendirmișlerdir. Aktif kanser hastalarında progresyonsuz sağ kalım, geçirilmiș 

kanser hastalarında ise rekürrenssiz sağkalım değerlendirilmiștir. Aktif kanser 

hastalarında anti-TNF alanlar ile non-anti-TNF biyolojik alanlar arasında progres-

yonsuz sağ kalım açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark görülmemiștir. 

Benzer șekilde geçirilmiș kanser hastalarında da anti-TNF tedavi alanlar ile non 

anti-TNF biyolojik ajan alanlar arasında rekürrenssiz sağ kalım açısından istatistik-

sel olarak anlamlı bir fark görülmemiștir. Bu çalıșmada immünmodülatör tedavi 

kapsamında tiyopürin ve metotreksat kullanımı değerlendirilmiștir. Tofasitinib gibi 

küçük molekül ajanlar non-anti-TNF biyolojik ajan grubuna dâhil edilmemiștir.(15)

Vedolizumab alan, anti-TNF alan ve immun supresif tedavi almayan İBH hastalarının 

değerlendirildiği bașka bir çalıșmada, bu üç grup arasında yeni veya rekürren 

kanser gelișimi açısından anlamlı bir fark bulunamamıștır.(16) Kanser öyküsü 

bulunan İBH hastalarının değerlendirildiği bașka bir çalıșmada ise, vedolizumab 

veya ustekinumab maruziyetinin; immünmodülatör alanlar, anti-TNF alanlar ya da 

immünsupresif tedavi almayanlar ile karșılaștırıldığında, yeni veya rekürren kanser 

gelișme riskini artırmadığı gösterilmiștir.(17) Bu bilgiler ıșığında kanser tanısı olan 

İBH hastalarında ilaç seçiminde önemli olanın kanserden ziyade hastalığın kontrol 

altında olması gerektiği vurgulanmıștır.

Bununla birlikte, özellikle non-anti-TNF biyolojik ajanlar ile yapılan çalıșmaların 

küçük örneklem büyüklükleri ile gerçekleștirilmiș olduğu unutulmamalıdır. Yeni 

tedavi seçeneklerinin klinik kullanıma girmesiyle birlikte mevcut veriler artmakta 

ve kanıt düzeyi güçlenmektedir; ancak güncel çalıșmalar her ne kadar umut verici 

sonuçlar sunsa da, kesin klinik kararlar vermek için henüz yeterli örneklem büyük-

lüğüne sahip değildir. Bu nedenle klinisyenlerin mevcut verileri göz önünde bulun-

durarak dikkatli ve bireyselleștirilmiș bir yaklașım benimsemeleri gerekmektedir. 

Bununla birlikte, her ne kadar genel olarak biyolojik ve immünsupresif tedavilerin 

kanser rekürrensi açısından belirgin bir risk artıșı göstermediği bildirilmiș olsa da, 

bazı ilaç grupları için malignite tipine özgü istisnai durumlar mevcuttur ve bu 

durumlarda daha temkinli bir yaklașım gereklidir.

Tiyopürin kullanımı ile lenfoma ve non-melanom cilt kanseri (NMSC) riskinde artıș 

olması nedeniyle, tiyopürin tedavisi almakta olan hastalarda lenfoma gelișirse tedavi 

kesilmesi önerilmektedir. Birden fazla veya tekrarlayan non-melanom cilt kanseri 

gelișen hastalarda da tiyopürin tedavisinin sonlandırılması düșünülmelidir.(5)

Anti-TNF tedavisi sırasında melanom gelișmesi halinde tedavi kesilmelidir; lenfoma 

gelișmesi durumunda ise anti-TNF tedavisinin sonlandırılması değerlendirilmeli-

dir.(5)

Tüm bu veriler birlikte değerlendirildiğinde, kanser tanısı olan İBH hastalarının 

yönetiminde temel yaklașımın, onkolojik prognoz ile İBH hastalık kontrolü arasında 

dengeli ve bireyselleștirilmiș bir strateji olușturmak olduğu görülmektedir. Aktif ve 

kontrolsüz İBH’nin hem yașam kalitesini bozduğu hem de onkolojik tedavilerin 

etkinliğini ve sürekliliğini olumsuz etkileyebileceği dikkate alındığında, gerekli 

durumlarda İBH’nin etkin biçimde tedavi edilmesi klinik olarak meșru ve çoğu 

zaman zorunludur. Mevcut veriler, anti-TNF ajanlar, vedolizumab ve ustekinumab 

gibi biyolojik tedavilerin, uygun hasta seçimi yapıldığında, kanser rekürrensi açısın-

dan belirgin bir risk artıșı göstermediğini düșündürmektedir. Bununla birlikte tiyopü-

rinler ve bazı ajanlar için malignite tipine özgü risklerin bulunduğu unutulmamalı; 

özellikle lenfoma, melanom ve tekrarlayan non-melanom cilt kanserlerinde daha 

temkinli davranılmalıdır. Sonuç olarak, bu hasta grubunda tedavi kararları kanser 

Aminosalisilatlar
5-Aminosalisilikasit (ASA)’ya bağlı böbrek hastalığı öngörülemez olup, KBH’de 

değișmiș veya artmıș bir risk olduğunu gösteren net bir kanıt yoktur. Yine de KBH 

hastalarında dikkatli olmak gerekmektedir. Üreticiler GFR <20 mL/dk/1.73 m2 olan 

hastalarda mesalazin kullanımına karșı uyarıda bulunmakta ve eGFR <50 

mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda en düșük dozun kullanılmasını ve yakın izlem 

yapılmasını önermektedir.

Britanya Gastroenteroloji Derneği, 5-ASA ajanları kullanan tüm hastalarda böbrek 

fonksiyonlarının izlenmesini önermektedir; eGFR bașlangıçta, tedaviye bașladıktan 

2-3 ay sonra ve ardından yıllık olarak ölçülmelidir.(27)

GFR <10 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda sülfasalazin kullanılacaksa doz azaltılmalı 

ve dikkatli kullanılmalıdır. Sulfasalazin reçetelenirken, özellikle aktif inflamatuvar 

hastalıkta artmıș gastrointestinal kayıplar durumunda, dehidratasyondan kaçınmak 

için yeterli sıvı alımı önerilmektedir. Ancak sıvı kısıtlaması olan hastalarda, hastayı 

takip eden nefrologa danıșalarak tedavi düzenlemesi yapılması önerilir.(25)

Akut interstisyel nefrit mesalazinin iyi bilinen bir idiosenkritik yan etkisidir. Sülfasa-

lazin ise sülfapiridin gibi metabolitleri aracılığıyla kristalüriye sebep olabilmektedir. 

Böbrek disfonksiyonu ve dehidratasyon kristalürinin önemli risk faktörlerindendir.

Azatiopürin
GFR<50 mL/dk/1.73 m2 olmadıkça doz azaltımı gerekmemektedir. GFR 10-50 

mL/dk/1.73 m² olan hastalarda dozun %25 azaltılması, GFR <10 mL/dk/1.73 m2 

olan hastalarda ise dozun %50 azaltılması önerilmektedir.(25)

Azatiyoprin ve merkaptopurin, orta düzeyde (%30) protein bağlanma özelliğine 

sahiptir ve kısmen diyalizle uzaklaștırılabilir. Bu nedenle, gece yatmadan önce veya 

diyaliz sonrasında dozlama önerilir. Ayrıca, diyaliz tedavisinde önemli değișiklikler 

olduğunda, terapötik ilaç düzeyi izlemi (TDM) dikkatle yapılmalıdır.(28)

Azatiopürinin nefrotoksisitesi beklenen bir durum olmayıp, çok nadir görülmekte-

dir.

uygulanabilmesine olanak tanır.(25) Ustekinumab kullanımı, hemodiyalize (HD) giren 

İBH ve psöriyazis hastalarını içeren üç vaka sunumunda bildirilmiștir. Her ne kadar 

yalnızca üç vaka, genel bir çıkarım yapmak için yetersiz olsa da, bu vakalarda 

anti-İnterlökin tedavilerinin etkili ve güvenli olduğu görülmüștür.(32-34)

Anti-İnterlökin tedavilerin böbrek üzerine güvenli olduğu varsayılmaktadır. Literatür-

de akut interstisyel nefrit, fokal segmental glomerüloskleroz ve kresentik IgA 

glomerülonefrit vakaları bildirilmiștir. Her üç olguda da, IL-23 tedavisinin kesilmesi 

ve steroid tedavisi uygulanmasının ardından böbrek fonksiyonlarının normale 

dönmüștür.(35-37)

Vedolizumab
Böbrek fonksiyon bozukluğu, vedolizumab’ın farmakokinetiğini anlamlı düzeyde 

etkilemez; bu nedenle, standart dozlama rejimleriyle kullanılabilir25. Farmakokinetiği 

nedeniyle HD’e giren hastalarda da güvenli olduğu düșünülmektedir. Vedolizumabın 

da HD’de güvenli bir șekilde kullanıldığını gösteren bir vaka bildirimi mevcuttur.(38)

Faz 3 çalıșmasından elde edilen 8 yıllık güvenlilik verilerinde(39) ve bir sistematik 

derlemede(40), böbrek komplikasyonlarından bahsetmemektedir.

Janus Kinaz (JAK) İnhibitörleri
JAK inhibitörleri, tofasitinib, upadasitinib ve filgotinib gibi ajanları içermektedir. 

Tofasitinib
Tofasitinib’in yaklașık %30’u, metabolize olmadan idrarda atılmaktadır. Üretici firma 

bilgilerine göre, eGFR < 50 mL/dk/1.73 m2 olan hastalarda dozun %50 oranında 

azaltılması önerilmektedir. İlacın diyaliz ile eliminasyonunun da minimal olması 

sebebiyle HD hastalarında da %50 doz azaltımı ile verilebileceği belirtilmektedir.(28)

Upadasitinib
İlacın %24’ü idrarla, %38’i ise dıșkı ile değișmeden atılır.(41) Üretici ürün bilgilerine 

göre, böbrek yetmezliği durumunda upadacitinib için doz ayarlaması gerekli 

değildir;(25) ancak, ilacın doza bağlı yan etki profili ve bu konuda mevcut veri yetersiz-

liği göz önüne alındığında, dikkatli bir dozlama ile verilmesi gerektiği söylenebilir. 

Biyolojik Ajanlar
Biyolojik ajanlar, yüksek moleküler ağırlığa sahiptir ve böbrek yoluyla atılım bașlıca 

eliminasyon yolları değildir. Bu nedenle, biyolojik ilaçların eliminasyonu genellikle 

böbrek fonksiyonundan etkilenmez ve KBH’sı olan İBH hastalarında rutin doz ayarla-

ması gerektirmez.

Anti- TNF (Tümör Nekroz Faktörü Alfa İnhibitörleri) Alfa
İnfliksimab, adalimumab, etanersept, sertolizumab ve golimumab, anti-TNF-alfa 

grubuna ait biyolojik ajanlardır. Farmakokinetikleri değișmediği için KBH ve hemodi-

yaliz (HD) hastalarında doz ayarlaması gerekmeden kullanılabilirler. İntravenöz 

olarak verilen tedavileri verirken HD hastalarında așırı sıvı yüklemekten kaçınmaya 

dikkat edilmelidir.

Anti-TNF tedavileri KBH hastalarında güvenli olmalarına karșın, yeni anti-TNF alfa 

tedavisi bașlanan İBH hastalarında yapılan retrospektif bir çalıșmada, anti-TNF 

kullanımının GFR’de %30’luk bir düșüșle ilișkili olduğu gösterilmiștir Bu düșüș ilk 

bakıșta ilaçların güvenilirliğini sorgulatır gibi görünse de, aslında bunun kas 

kütlesindeki değișikliklerin kreatinin düzeylerini etkilemesinden mi, yoksa çalıșma 

popülasyonunun (ortalama yaș 67,4; %93,5 erkek) anti-TNF’ye bağlı geliștiği öne 

sürülen lupus benzeri etkilere daha yatkın olmasından mı kaynaklandığı net 

değildir.(29) Yine bașka bir inflamatuar hastalık olan Romatoid Artrit (RA) hastalarında 

yapılan çalıșmalarda ise böbrek fonksiyonlarının anti-TNF ilaçlarla düzeldiği gösteri-

lesi(30) de Sumida ve ark.’larının yaptığı çalıșmada GFR düșüșünün anti-TNF ilaçların 

etkisinden ziyade yukarıda öne sürülen sebepelrden olabileceğini düșündürmekte-

dir.

Anti-TNF alfa’nın böbrek yan etkisi olan Anti-TNF alfa ilișkili renal hastalık ise 

1000’de 0.9 gibi nadir bir durum olup, bu yan etki geliștiğinde ilaç kesilmesi gerek-

mektedir.(31)

Anti-İnterlökinler
Anti-İnterlökin tedaviler, guselkumab, risankizumab ve mirikizumab gibi ajanları 

içermektedir. GFR düșüklüğü, ilacın farmakokinetiğini anlamlı düzeyde etkilemez; 

bu da kronik böbrek hastalığı (KBH) olan hastalarda standart dozlama rejimlerinin 

S1P reseptör modülatörleri, böbrek fonksiyon bozukluğu olan hastalarda, hatta 

son dönem böbrek hastalığı (ESKD) durumunda bile, doz ayarlaması gerektirmeyen 

ilçalardır.(44) Ancak yeni ilaçlarda, gerçek yașam verilerinin ve pazarlama sonrası 

güvenlilik çalıșmalarının yetersizliği sebebiyle, bu ilaçların böbrek hastalığı olan 

hastalarda dikkatli kullanılması önerilmektedir.

Hemodiyaliz hastalarında S1P reseptör modülatörlerinin kullanımı ile ilgili literatür-

de veri bulunmamaktadır.

Kalp Yetmezliği ve Koroner Arter Hastalığı Olan Hastalarda
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı Yönetimi
Koroner Arter Hastalığı ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
Akut koroner sendrom (AKS) riskinin inflamatuar durumlarda arttığı hem hayvan 

hem de insan modellerinde iyi bir șekilde ortaya konmuștur. Sistemik inflamasyon 

belirteçleri olan homosistein, C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon 

hızı (ESH) düzeylerinin yüksekliği de AKS ve kalp yetmezliği (KY) riskini arttırmakta-

dır45. İnflamatuvar bağırsak hastalığında (İBH) da sistemik enflamasyona sekonder 

homosistein, C-reaktif protein (CRP) ve eritrosit sedimentasyon hızı (ESH) düzeyleri 

yüksektir.(46-49)

Özellikle Romatoid artrit (RA) ve sistemik lupus eritematozus (SLE) hastalarında 

yapılan çalıșmalarda inflamasyon ile kardiyovasküler hastalık (KVH) ilișkisi güçlü 

bir șekilde ortaya konmuștur. Bununla birlikte, İBH ile KVH arasındaki ilișki bu kadar 

net değildir. İBH hastalık aktivitesi ile tromboembolik hastalık insidansı arasındaki 

ilișki bilinmesine rağmen,(50,51) İBH ile kardiyovasküler hastalıklar konusundaki 

güncel veriler çelișkilidir.

Yaklașık 20.000 hastayı içeren bir retrospektif çalıșmada, ilaç reçetelenmesiyle 

tanımlanan aktif İBH alevlenmeleri sırasında KVH olayları istatistiksel olarak anlamlı 

derecede artmıș bulunmuștur. Yine, aktif alevlenmesi olan hastalarda miyokard 

enfarktüsü (MI) için göreceli risk 1,49 (GA: 1,16-1,93), persistan İBH aktivitesi 

olanlarda ise 2,05 (GA: 1,58-2,65) olarak saptanmıștır. İnme ve kardiyovasküler 

ölüme ilișkin göreceli riskler de benzer șekilde artmıș olup, remisyon dönemlerinde 

risk oranı kontrol grubuyla benzer bildirilmiștir.(52) Ancak, bu retrospektif analizde 

kardiyovasküler hastalık için risk faktörleri olan sigara kullanımı ve obezite dikkate 

alınmamıștır. Tayvan’da yapılan ortalama 13 yıllık verilerin tarandığı bașka bir 

retrospektif çalıșmada ise, geleneksel kardiyovasküler hastalık risk faktörleri için 

düzeltme yapıldıktan sonra, İBH hastalarında AKS gelișimi için risk oranını 1,72 

olarak saptanmıștır. Bu çalıșmanın iki alameti farikası bulunmaktadır. İlki AKS risk 

oranının yılda bir kez yatıșı olan İBH hastalarında 1.26 iken, yılda iki veya daha 

fazla yatıșı olan hastalarda 19.8’e çıkmasıdır. İkincisi ise AKS insidansı her iki 

kohortta (İBH olan ve olmayan) yașla birlikte artmıștır; ancak yașa özgü İBH olanlar 

ile olmayanlar arasındaki göreceli risk genç yaș grubunda en yüksek saptanmıștır 

(insidans hız oranı 3,80; %95 GA, 3,42-4,23). Buna karșılık, en ileri yaș grubunda 

insidans en yüksek olmasına rağmen düzeltilmiș risk oranı 1,70’e (%95 GA, 

1,46-2,00) düșmüștür.(53) Bu bulgular, Amerika Birleșik Devletleri’nde gerçekleștiri-

len bir meta-analizde de doğrulanmıștır.(54) Yine bașka bir meta-analizde genç 

hastalarda (<50 yaș) iskemik kalp hastalığı riskinin ileri yaș grubuna kıyasla (>50 

yaș) daha yüksek olduğunu gösterilmiștir.(55)

200000 civarı İBH hastası ve 5750000 civarı kontrol grubunun değerlendirildiği 

bir meta-analizde ise venöz tromboemboli ve iskemik kalp hastalığı riski İBH 

hastalarında daha yüksek bulunmasına karșın kardiyovasküler hastalıklara mortali-

teye bakıldığında her iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunama-

mıștır.(56) Bu bulguları destekleyen bașka bir çalıșmada Amerika’da yapılmıș olup 

yaș, akut böbrek hasarı, gastrointestinal kanama, sepsis, dislipidemi, koroner 

revaskülarizasyon, kardiyojenik șok, akut koroner sendrom tipi, kilo kaybı, sıvı ve 

elektrolit bozuklukları, hipotiroidi ve koagülopati için düzeltme yapıldıktan sonra, 

hastane içi mortalitenin inflamatuvar bağırsak hastalığı-akut koroner sendrom 

kohortunda (%3,9), inflamatuvar bağırsak hastalığı olmayan kohorta (%5,3) kıyasla 

daha düșük olduğu saptanmıștır.(57)

Bu veriler ıșığında, KAH riskinin, özellikle İBH’li genç popülasyonda, İBH’si olmayan 

yașıtlarına kıyasla belirgin ölçüde arttığı görülmektedir. Bu nedenle, bu hastaların klinik 

yakınmaları değerlendirilirken KAH riski mutlaka göz önünde bulundurulmalıdır.

Öte yandan, İBH hastalarında KAH riskinde artıș saptanmasına rağmen kardiyovas-

küler mortalitenin arttığı gösterilmemiștir. KAH riskindeki bu artıșın aktif hastalığı 

ilaç kullanımına kıyasla kardiyak olaylar ve majör advers kardiyovasküler olaylar 

açısından artmıș riskle ilișkili olduğu gösterilmiștir.(64)

Her ne kadar steroid kullanımı daha riskli olsa da anti-TNF ajanlar da kalp yetmezli-

ğinde kontrendike olup, NYHA sınıf III-IV kalp yetmezliği olan hastalarda kullanılma-

malıdır.(65) FDA infliksimab’ın, özellikle >5 mg/kg dozlarda, orta-ağır kalp yetmezliği 

olan hastalarda kontrendike olduğunu ve yeni gelișen veya kötüleșen kalp yetmezli-

ği riski ile ilișkili olduğunu belirtir.

Oral JAK-1 inhibitörü olan tofasitinib de, ≥50 yaș ve en az bir kardiyovasküler risk 

faktörü bulunan hastalarda majör advers kardiyak olay (MACE) riskini arttığını 

göstermiștir.(66) Buna karșılık, tofasitinib alan ÜK hastalarında tedavisi sonrası lipid 

düzeylerinin bașlangıca kıyasla değișmediği(67) ve majör advers kardiyovasküler 

olayların nadir olduğunu bildiren çalıșmalar da vardır.(67,68) Ancak yine de Britanya 

Gastroenteroloji Cemiyeti (BSG) İBH hastalarında JAK inhibitörlerinden mümkünse 

kaçınılmak gerektiğinin altını çizmektedir. Ancak verilmesi gereken durumlarda 

düșük doz vererek ve yakın kardiyovasküler takip ile verilmesi gerektiğini belirtir.(69)

Yeni bir aile olan Sfingozin-1-Fosfat (S1P) reseptör modülatörleri kardiyak aritmiler, 

kronik kalp yetmezliği, koroner arter hastalığı, perikardit ve kan basıncı artıșı ile 

ilișkilendirilmiștir.(69) Son 6 ay içinde miyokard enfarktüsü, inme veya geçici iskemik 

atak (TİA) öyküsü olan, dekompanse kalp yetmezliği nedeniyle hastaneye yatıș 

gerektirmiș olan ya da NYHA sınıf III-IV kalp yetmezliği olan, pacemaker bulunma-

yan 2. veya 3. derece atriyoventriküler blok, pacemaker olmaksızın hasta sinüs 

sendromu, tedavi edilmemiș ciddi bradikardi, QTc uzaması (>500 ms) veya QT 

uzatıcı ilaçlarla eșzamanlı kullanımı olan hastalarda S1P reseptör modülatörleri 

kontrendikedir.

Sonuç olarak kalp yetmezliği ve/veya koroner arter hastalığı bulunan İBH hastaları-

nın yönetiminde temel hedefin hastalık aktivitesinin etkin ve sürdürülebilir biçimde 

kontrol altına alınması olduğu görülmektedir. Aktif ve persistan inflamasyonun 

kardiyovasküler olay riskini belirgin biçimde artırdığı dikkate alındığında, remisyo-

nun sağlanması yalnızca gastrointestinal sonuçlar açısından değil, kardiyovasküler 

prognoz açısından da kritik öneme sahiptir. Tedavi seçiminde kortikosteroidlerin 

mümkün olan en kısa süre ve en düșük dozda kullanılması, NYHA sınıf III-IV kalp 

yetmezliği olan hastalarda anti-TNF ajanlardan kaçınılması, kardiyovasküler risk 

profili yüksek hastalarda JAK inhibitörlerinin dikkatle değerlendirilmesi ve mümkün-

se alternatif ajanların tercih edilmesi önerilmelidir. S1P reseptör modülatörleri ise 

belirgin kardiyak kontrendikasyonlar nedeniyle bu hasta grubunda ancak çok 

seçilmiș olgularda ve kapsamlı kardiyolojik değerlendirme sonrası gündeme gelme-

lidir. Sonuç olarak, bu karmașık hasta grubunda tedavi kararları bireyselleștirilmeli, 

gastroenterolog ve kardiyolog iș birliği içinde alınmalı ve kardiyovasküler komorbidi-

teler tedavi algoritmasının ayrılmaz bir parçası olarak ele alınmalıdır.

olan bireylerde daha belirgin olduğu dikkat çekmektedir. Bu durum, uygun ve etkin 

tedavi ile hastalığın remisyona sokulmasının önemini ortaya koymakta; özellikle 

eșlik eden veya potansiyel koroner arter hastalığı bulunan İBH hastalarında optimal 

hastalık kontrolünün kritik rolünü vurgulamaktadır.

Aritmiler ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
İnflamatuvar Bağırsak Hastalığının uzamıș atriyal ileti süreleri ile ilișkili olduğu ve 

bunun ciddi atriyal aritmiler açısından potansiyel bir risk olușturduğu gösterilmiștir; 

ancak altta yatan mekanizması halen bilinmemektedir.(58)

İnflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH), atriyal fibrilasyon gelișme riskinde de artıș 

ile ilișkilidir. Toplam 62.287 İBH hastası ve 367.337 kontrolun değerlendirildiği bir 

meta-analizde İBH hastalarında atriyal fibrilasyon riski anlamlı derecede daha 

yüksek bulunmuștur.(59) Bașka bir çalıșmada ise atriyal fibrilasyon insidansındaki 

artıșı KAH riskindeyi artıș gibi, inflamatuvar bağırsak hastalığı alevlenmeleri sırasın-

da ve persistan hastalık aktivitesi dönemlerinde ortaya çıktığını; buna karșın remis-

yon dönemlerinde böyle bir artıș izlenmediğini gösterilmiștir.(60)

İBH hastalarında aritmi gelișiminin önlenmesi ve aritmi gelișmiș hastalarda hastalı-

ğın etkin biçimde kontrol altına alınması büyük önem tașımaktadır.

Kalp Yetmezliği ve İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı
Eșzamanlı İBH ve KY bulunan hastalarda, yalnızca İBH’si olan hastalara kıyasla İBH 

ile ilișkili hastaneye yatıș, alevlenme, komplikasyon gelișimi, pankolit risklerinin 

daha yüksek olduğunu saptamıștır.(61) Aynı zamanda, İBH’nin kalp yetmezliği 

nedeniyle hastaneye yatıș riskinde artıș ile de ilișkili olduğu gösterilmiștir. Kah ve 

aritmide olduğu gibi kalp yetmezliğinde de hastaneye yatıștaki bu risk artıșının İBH 

alevlenmeleri ve persistan hastalık aktivitesi dönemlerinde anlamlı, ancak remisyon 

dönemlerinde anlamlı olmadığını ortaya koymuștur.(62)

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığı Tedavisinin Etkileri
Remisyon indüksiyonunda kullanılan kortikosteroidler, kalp yetmezliği ve ateroskle-

rotik kardiyovasküler hastalık riskinde artıș ile ilișkilidir.(63) On iki aylık bir dönem 

içinde >3000 mg prednizon veya eșdeğeri kortikosteroid maruziyetinin, anti-TNF 
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ÖZET

Georgetown Üniversitesi Çocuk Gelișim Merkezinde C. Everett Koop’un 1989 

yılında yaptığı “Büyümek ve Tıbbi Bakım Almak: Özel Sağlık Bakım İhtiyaçları Olan 

Gençler" bașlıklı konferans geçișin önemi ve önündeki engelleri vurgulayan bir 

konușmaydı.(1) Pediatrik yașlarda tanı konulan, tedavi ve takip edilen kompleks 

kronik hastalığı olan genç bireylerin 18-20 yaș arasında farklı bir konfigürasyonda 

ișleyen erișkin tedavi ve sağlık hizmetine geçiși gerekmektedir. Mevcut yapıları 

itibariyle pediatri ve erișkin sağlık hizmetleri arasında bir entegrasyonunun 

olmaması, planlı ve yapılandırılmıș geçiș süreci uygulanmadığında zaten hassas 

bir gelișimsel dönemde olan bireylerin %70-80’inde tedavi, bakım ve takip sürek-

liliğinde aksamalar yol açmaktadır.(2)

Son 35 yılda, çocuk yașta tanı konulan kronik hastalığı olan bireylerin erișkin 

bakıma geçiște (tedavi ve bakımda sürekliliğin sağlanamaması, tedavisiz kalan, 

takibe devam etmeyen hastaların sağlık sistemine ciddi komplikasyonlarla tekrar 

dahil olması vb.) saptanan aksama ve engeller dikkate alınarak kronik hastalığa 

özgü temel bileșenler ve bunların içerikleri tanımlanmıștır.(3) Bunlar 6 temel 

bileșenden olușmaktadır:

1. Geçiș yașı, süreci ve 18 yașında değișen yasal değișiklikleri içeren yazılı bir 

“Geçiș Politikası”,

2. Geçișin kayıt ve gözlem süreci,

3. Geçișe hazırlık,

4. Geçiș planlama,

5. Devir

6. Geçișin tamamlanması.

Pediatrik bașlangıçlı inflamatuvar bağırsak hastalığı (p-İBH), erișkin bașlangıçlı 

Tedavi Geçmiși
• Kullanılan biyolojik ajanlar ve yanıt paterni

• Primer/sekonder yanıt kaybı

• Terapötik ilaç düzeyi (TDM) verileri

• Kümülatif steroid maruziyetinin hastayı devir alan erișkin hekimin ayrıntılı olarak 

bilmesi gereklidir.

Uzun Dönem Riskler
• Kemik sağlığı

• Așı durumu

• Fertilite ve gebelik planlaması

• Psikososyal durum ve öz-yönetim kapasitesi

Bu așamada pediatri takibindeki dokümantasyon çok önemlidir. Detaylı bir epikriz 

ile devir alınmayan hastalarda, erișkin gastroenterologların hastalık seyri, tedavi 

geçmiși ve uzun dönemde karșılașılabilecek riskler açısından hastayı değerlendir-

meleri önemlidir. Mesela çoklu biyolojik ajan kullanmıș olan pİBH’da, erișkin 

dönemde tedavi seçeneklerini sınırlayabilir ve immünojenisite riskini artırabilir.

Sonuç olarak iyi planlanmıș bir geçiș süreci yalnızca idari bir organizasyon değil, 

doğrudan klinik sonuçları etkileyen bir müdahaledir.(5)

hastalığa kıyasla daha yaygın tutulum, daha yüksek inflamatuvar yük ve daha 

erken ileri tedavi gereksinimi ile karakterizedir. Bu hastalar erișkin gastroenteroloji 

pratiğine, çoğu zaman uzun hastalık süresi, çoklu biyolojik maruziyet ve kümülatif 

komplikasyon riski ile devredilmektedir. Geçiș (transition), basit bir sevk ișlemi 

değil; gelișimsel, psikososyal ve klinik boyutları olan yapılandırılmıș bir süreçtir. 

Güncel veriler, organize geçiș programlarının öz-yönetim becerileri, tedaviye 

uyum ve bazı klinik sonuçlar üzerinde olumlu etkileri olduğunu göstermektedir.(4) 

Ancak geçiș sürecinin önemi ve gerekliliği çoğu erișkin tedavi ve bakım sağlayıcı-

lar tarafından algılanmadığından veya bunun sadece pediatrik tedavi ve bakım 

sağlayıcıların sorumluluğunda olduğu algısı bu iki sektörün çoğu zaman koordine 

çalıșmaması ve aralarındaki iletișim eksikliği geçiș sürecinde çözüme yönelik 

așamaların olușabilmesine engel teșkil etmektedir. Bu kılavuzda p-İBH’ların planlı 

ve yapılandırılmıș geçiș süreci için pediatrik ve erișkin hekimlere, hasta ve ailesine 

düșen görevler ve bir kontrol listesi eșliğinde takibin her iki sektör için de önemi 

anlatılacaktır.

Giriș
İBH olgularının yaklașık %10-25’i 18 yaș öncesinde tanı almaktadır. Pediatrik 

bașlangıçlı hastalık; daha yaygın intestinal tutulum, daha yüksek inflamatuvar 

aktivite dolayısıyla erken dönemde immünmodülatör /biyolojik tedavinin gerekli 

olduğu bir tablodur.(5) Geçiș; kronik hastalığı olan adölesan ve genç erișkinlerin 

çocuk merkezli bir modelden erișkin odaklı sağlık sistemine planlı ve yapılandırıl-

mıș biçimde aktarılması olarak tanımlanır.(6) Bu sürecin temel amacı; bakım 

sürekliliğini sağlamak, öz-yönetim kapasitesini artırmak ve hastalık kontrolünü 

kesintiye uğratmamaktır.

Pediatrik Bașlangıçlı İBH’nin Erișkin Pratiği Açısından Klinik Özellikleri
Hastalık Fenotipi ve Seyir
Pediatrik bașlangıçlı İBH’da, tanıdan itibaren gastrointestinal tutulum daha yaygın 

ve hastalık aktivitesi șiddetlidir. Tanıda pediatrik ülseratif kolit (ÜK) hastalarının 

sadece %10’unda kolit sol kolon ile sınırlı olup, olguların yarısından fazlası panko-

lit ile bașvurur. Sol koliti olan p-ÜK hastalarında tedaviye rağmen takipte progres-

yon görülebilir. Pediatrik bașlangıçlı Crohn hastalarının yarısından fazlasında 

tanıda L3 tutulum görülür. Yine pediatrik olgularda takipte komplike (penetran/st-

riktüran) fenotipe ilerleme eğiliminde olup, daha erken ve daha sık biyolojik ajan 

kullanımı söz konusudur.(5)

Büyüme, Puberte ve Kemik Sağlığı
Kronik inflamasyon ve kortikosteroid maruziyeti, çocukluk ve adölesan dönemde 

lineer büyümeyi ve kemik mineralizasyonunu etkiler. Erken adölesan dönemde 

pİBH olgularının %50-60’ında osteopeni veya osteoporoz bildirilmiștir.(7,8) Bu 

nedenle erișkin tedavi ve bakıma geçen olgular özellikle kemik sağlığı açısından 

destek almadılarsa final boyları kısa, uzun süre steroid kullananlarda kemik 

mineral yoğunluğu düșük olabileceğinden metabolik riskler erișkin bakım 

sürecinde de göz önünde bulundurulmalıdır.

Veriler gözlemsel ve derleme çalıșmalardan özetlenmiștir.(5)

Geçiș Sürecinin Zorlukları
Geçiș dönemi; hasta, aile ve sağlık profesyonelleri açısından çok katmanlı zorluk-

lar içerir:

Hastaya Ait Faktörler
• Gelișimsel olarak henüz tam bağımsızlık kazanmamıș olma

• Hastalık bilgisi ve tedavi rejimi hakkında yetersiz farkındalık

• Tedaviye uyum sorunları

• Psikososyal kırılganlık, anksiyete ve depresyon eğilimi

Yapılandırılmıș geçiș programı olmayan merkezlerde; randevu kaçırma, ilaç 

uyumsuzluğu ve artmıș hastane yatıșı oranları bildirilmiștir.(6,9,10)

Aileye Ait Faktörler
Pediatri takibinde karar süreçleri çoğunlukla ebeveyn merkezlidir. Ebeveynler 

hastaneye ilk bașvurudan, bağırsak hazırlığına, randevu almaktan reçete yazılma-

sına/ ilaçların düzenli kullanılıyor olmasına kadar yıllarca bu görevleri üstlenirler. 

Erișkin modele geçiște hastanın sorumluluğu devralması aile açısından kaygı 

verici olabilir. Așırı koruyucu ebeveyn tutumu, hastanın öz-yönetim becerilerinin 

gelișiminde önemli bir engel olușturur. 

Sağlık Sistemine Ait Faktörler
• Pediatri-Erișkin Ortak vizitlerin eksikliği

• Yazılı ve yapılandırılmıș epikriz/transfer özeti olmaması

• Multidisipliner koordinasyon eksikliği

• pİBH takip merkezler arasındaki uygulamalardaki heterojenlik sistematik 

derlemelerde saptanan en önemli bașlıklardır. 

Yapılandırılmıș programların da merkezler arasında büyük farklılık gösterdiği ve 

standart bir modelin henüz olușmadığı vurgulanmaktadır.(6) Yine de yapılandırılmıș 

geçiș programı uygulayan merkezlerde hastalığı hakkında bilgili, öz-yeterlilik 

açısından ebeveynleri tarafından desteklenmiș, randevulara ve tedaviye uyumlu 

bir pİBH’nın erișkin sağlık hizmetine uyum sağlayabilmesinin daha kolay ve 

hastalıkla ilgili sonuçları da (daha az relaps, hastaneye yatıșta ve steroid kullanı-

mında azalma) olumlu etkilediği bildirilmiștir.

Yapılandırılmıș Geçiș Programları: Kanıtlar ve Bileșenler
Erișkin bakımına devralınan p-İBH hastasında ilk değerlendirme sistematik 

olmalıdır. 

Hastalık Seyri
• Tanı yașı ve bașlangıç fenotipi

• Komplikasyon öyküsü

• Cerrahi girișimler

Uzman Görüșü ve Klinik Öneriler
Pediatrik bașlangıçlı İBH hastalarının erișkin bakıma geçiși, erișkin gastroentero-

loji pratiğinde özel bir alt grup yönetimi gerektirir. Bu konuda așağıdaki ilkeler 

önerilmektedir:

1. Geçiși Klinik Bir Müdahale Olarak Görün: Geçiș, yalnızca idari bir devir 

değildir. Yapılandırılmıș geçiș; relaps, hastane yatıșı ve uyumsuzluk riskini azalta-

bilecek klinik bir müdahaledir.(6)

2. Hastayı “Genç Erișkin Yüksek Riskli İBH” Alt Grubu Olarak Değerlendirin: 
Uzun hastalık süresi, erken biyolojik maruziyet ve potansiyel komplikasyonlar 

nedeniyle bu hastalar daha dikkatli izlem gerektirir.(5)

3. İlk Yıl Yoğun İzlem Stratejisi Benimseyin: Geçiș sonrası ilk 12 ay, bakım 

kopukluğu açısından en riskli dönemdir. Daha sık klinik değerlendirme ve 

biyokimyasal takip önerilir.

4. Biyolojik Ajan Planlamasını Stratejik Yapın: Çocukluk döneminde kullanılan 

ajanlar, immünojenisite öyküsü ve yanıt kayıpları ayrıntılı analiz edilmeden yeni 

bir biyolojik ajan planlanmamalıdır. 

5. Psikososyal Boyutu İhmal Etmeyin: Erken erișkinlik dönemi (18-21 yaș); 

eğitim, iș ve sosyal kimlik inșasının yoğun olduğu bir evredir. Olguların bazısı 

devirden önce psikososyal destek almamıș olsa dahi kronik hastalığı olan 

hastalarda anksiyete, depresyon ve tedavi yorgunluğu uyumu belirgin șekilde 

etkileyebilir.(6)

6. Multidisipliner İș Birliğini Sürdürün: Mümkünse pediatrik merkez ile iletișimin 

devamı (özellikle 10 yașından önce özellikle 6 yașından önce İBH tanısı 

konulmuș olgularda) tanıdaki fenotipik özellikler klinik kararları etkileyebilir.

Sonuç
Pediatrik bașlangıçlı İBH, biyolojik, klinik ve gelișimsel özellikleri nedeniyle erișkin 

gastroenteroloji pratiğinde ayrı bir yaklașım gerektiren bir alt gruptur 2024 JCC. 

Yapılandırılmıș geçiș programları; öz-yönetim, tedaviye uyum ve seçilmiș klinik 

sonuçlar üzerinde olumlu etki göstermektedir.(6) Erișkin gastroenterolog için temel 

hedef; bakım sürekliliğini kesintiye uğratmadan, uzun dönem komplikasyon 

riskini minimize eden ve hastayı tam bağımsız öz-yönetim düzeyine ulaștıran bir 

model geliștirmektir.
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• Kümülatif steroid maruziyetinin hastayı devir alan erișkin hekimin ayrıntılı olarak 

bilmesi gereklidir.

Uzun Dönem Riskler
• Kemik sağlığı

• Așı durumu

• Fertilite ve gebelik planlaması

• Psikososyal durum ve öz-yönetim kapasitesi

Bu așamada pediatri takibindeki dokümantasyon çok önemlidir. Detaylı bir epikriz 

ile devir alınmayan hastalarda, erișkin gastroenterologların hastalık seyri, tedavi 

geçmiși ve uzun dönemde karșılașılabilecek riskler açısından hastayı değerlendir-

meleri önemlidir. Mesela çoklu biyolojik ajan kullanmıș olan pİBH’da, erișkin 

dönemde tedavi seçeneklerini sınırlayabilir ve immünojenisite riskini artırabilir.

Sonuç olarak iyi planlanmıș bir geçiș süreci yalnızca idari bir organizasyon değil, 

doğrudan klinik sonuçları etkileyen bir müdahaledir.(5)
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hastalığa kıyasla daha yaygın tutulum, daha yüksek inflamatuvar yük ve daha 

erken ileri tedavi gereksinimi ile karakterizedir. Bu hastalar erișkin gastroenteroloji 

pratiğine, çoğu zaman uzun hastalık süresi, çoklu biyolojik maruziyet ve kümülatif 

komplikasyon riski ile devredilmektedir. Geçiș (transition), basit bir sevk ișlemi 

değil; gelișimsel, psikososyal ve klinik boyutları olan yapılandırılmıș bir süreçtir. 

Güncel veriler, organize geçiș programlarının öz-yönetim becerileri, tedaviye 

uyum ve bazı klinik sonuçlar üzerinde olumlu etkileri olduğunu göstermektedir.(4) 

Ancak geçiș sürecinin önemi ve gerekliliği çoğu erișkin tedavi ve bakım sağlayıcı-

lar tarafından algılanmadığından veya bunun sadece pediatrik tedavi ve bakım 

sağlayıcıların sorumluluğunda olduğu algısı bu iki sektörün çoğu zaman koordine 

çalıșmaması ve aralarındaki iletișim eksikliği geçiș sürecinde çözüme yönelik 

așamaların olușabilmesine engel teșkil etmektedir. Bu kılavuzda p-İBH’ların planlı 

ve yapılandırılmıș geçiș süreci için pediatrik ve erișkin hekimlere, hasta ve ailesine 

düșen görevler ve bir kontrol listesi eșliğinde takibin her iki sektör için de önemi 

anlatılacaktır.

Giriș
İBH olgularının yaklașık %10-25’i 18 yaș öncesinde tanı almaktadır. Pediatrik 

bașlangıçlı hastalık; daha yaygın intestinal tutulum, daha yüksek inflamatuvar 

aktivite dolayısıyla erken dönemde immünmodülatör /biyolojik tedavinin gerekli 

olduğu bir tablodur.(5) Geçiș; kronik hastalığı olan adölesan ve genç erișkinlerin 

çocuk merkezli bir modelden erișkin odaklı sağlık sistemine planlı ve yapılandırıl-

mıș biçimde aktarılması olarak tanımlanır.(6) Bu sürecin temel amacı; bakım 

sürekliliğini sağlamak, öz-yönetim kapasitesini artırmak ve hastalık kontrolünü 

kesintiye uğratmamaktır.

Pediatrik Bașlangıçlı İBH’nin Erișkin Pratiği Açısından Klinik Özellikleri
Hastalık Fenotipi ve Seyir
Pediatrik bașlangıçlı İBH’da, tanıdan itibaren gastrointestinal tutulum daha yaygın 

ve hastalık aktivitesi șiddetlidir. Tanıda pediatrik ülseratif kolit (ÜK) hastalarının 

sadece %10’unda kolit sol kolon ile sınırlı olup, olguların yarısından fazlası panko-

lit ile bașvurur. Sol koliti olan p-ÜK hastalarında tedaviye rağmen takipte progres-

yon görülebilir. Pediatrik bașlangıçlı Crohn hastalarının yarısından fazlasında 

tanıda L3 tutulum görülür. Yine pediatrik olgularda takipte komplike (penetran/st-

riktüran) fenotipe ilerleme eğiliminde olup, daha erken ve daha sık biyolojik ajan 

kullanımı söz konusudur.(5)

Büyüme, Puberte ve Kemik Sağlığı
Kronik inflamasyon ve kortikosteroid maruziyeti, çocukluk ve adölesan dönemde 

lineer büyümeyi ve kemik mineralizasyonunu etkiler. Erken adölesan dönemde 

pİBH olgularının %50-60’ında osteopeni veya osteoporoz bildirilmiștir.(7,8) Bu 

nedenle erișkin tedavi ve bakıma geçen olgular özellikle kemik sağlığı açısından 

destek almadılarsa final boyları kısa, uzun süre steroid kullananlarda kemik 

mineral yoğunluğu düșük olabileceğinden metabolik riskler erișkin bakım 

sürecinde de göz önünde bulundurulmalıdır.

Veriler gözlemsel ve derleme çalıșmalardan özetlenmiștir.(5)

Geçiș Sürecinin Zorlukları
Geçiș dönemi; hasta, aile ve sağlık profesyonelleri açısından çok katmanlı zorluk-

lar içerir:

Hastaya Ait Faktörler
• Gelișimsel olarak henüz tam bağımsızlık kazanmamıș olma

• Hastalık bilgisi ve tedavi rejimi hakkında yetersiz farkındalık

• Tedaviye uyum sorunları

• Psikososyal kırılganlık, anksiyete ve depresyon eğilimi

Yapılandırılmıș geçiș programı olmayan merkezlerde; randevu kaçırma, ilaç 

uyumsuzluğu ve artmıș hastane yatıșı oranları bildirilmiștir.(6,9,10)

Aileye Ait Faktörler
Pediatri takibinde karar süreçleri çoğunlukla ebeveyn merkezlidir. Ebeveynler 

hastaneye ilk bașvurudan, bağırsak hazırlığına, randevu almaktan reçete yazılma-

sına/ ilaçların düzenli kullanılıyor olmasına kadar yıllarca bu görevleri üstlenirler. 

Erișkin modele geçiște hastanın sorumluluğu devralması aile açısından kaygı 

verici olabilir. Așırı koruyucu ebeveyn tutumu, hastanın öz-yönetim becerilerinin 

gelișiminde önemli bir engel olușturur. 

Sağlık Sistemine Ait Faktörler
• Pediatri-Erișkin Ortak vizitlerin eksikliği

• Yazılı ve yapılandırılmıș epikriz/transfer özeti olmaması

• Multidisipliner koordinasyon eksikliği

• pİBH takip merkezler arasındaki uygulamalardaki heterojenlik sistematik 

derlemelerde saptanan en önemli bașlıklardır. 

Yapılandırılmıș programların da merkezler arasında büyük farklılık gösterdiği ve 

standart bir modelin henüz olușmadığı vurgulanmaktadır.(6) Yine de yapılandırılmıș 

geçiș programı uygulayan merkezlerde hastalığı hakkında bilgili, öz-yeterlilik 

açısından ebeveynleri tarafından desteklenmiș, randevulara ve tedaviye uyumlu 

bir pİBH’nın erișkin sağlık hizmetine uyum sağlayabilmesinin daha kolay ve 

hastalıkla ilgili sonuçları da (daha az relaps, hastaneye yatıșta ve steroid kullanı-

mında azalma) olumlu etkilediği bildirilmiștir.

Yapılandırılmıș Geçiș Programları: Kanıtlar ve Bileșenler
Erișkin bakımına devralınan p-İBH hastasında ilk değerlendirme sistematik 

olmalıdır. 

Hastalık Seyri
• Tanı yașı ve bașlangıç fenotipi

• Komplikasyon öyküsü

• Cerrahi girișimler

Uzman Görüșü ve Klinik Öneriler
Pediatrik bașlangıçlı İBH hastalarının erișkin bakıma geçiși, erișkin gastroentero-

loji pratiğinde özel bir alt grup yönetimi gerektirir. Bu konuda așağıdaki ilkeler 

önerilmektedir:

1. Geçiși Klinik Bir Müdahale Olarak Görün: Geçiș, yalnızca idari bir devir 

değildir. Yapılandırılmıș geçiș; relaps, hastane yatıșı ve uyumsuzluk riskini azalta-

bilecek klinik bir müdahaledir.(6)

2. Hastayı “Genç Erișkin Yüksek Riskli İBH” Alt Grubu Olarak Değerlendirin: 
Uzun hastalık süresi, erken biyolojik maruziyet ve potansiyel komplikasyonlar 

nedeniyle bu hastalar daha dikkatli izlem gerektirir.(5)

3. İlk Yıl Yoğun İzlem Stratejisi Benimseyin: Geçiș sonrası ilk 12 ay, bakım 

kopukluğu açısından en riskli dönemdir. Daha sık klinik değerlendirme ve 

biyokimyasal takip önerilir.

4. Biyolojik Ajan Planlamasını Stratejik Yapın: Çocukluk döneminde kullanılan 

ajanlar, immünojenisite öyküsü ve yanıt kayıpları ayrıntılı analiz edilmeden yeni 

bir biyolojik ajan planlanmamalıdır. 

5. Psikososyal Boyutu İhmal Etmeyin: Erken erișkinlik dönemi (18-21 yaș); 

eğitim, iș ve sosyal kimlik inșasının yoğun olduğu bir evredir. Olguların bazısı 

devirden önce psikososyal destek almamıș olsa dahi kronik hastalığı olan 

hastalarda anksiyete, depresyon ve tedavi yorgunluğu uyumu belirgin șekilde 

etkileyebilir.(6)

6. Multidisipliner İș Birliğini Sürdürün: Mümkünse pediatrik merkez ile iletișimin 

devamı (özellikle 10 yașından önce özellikle 6 yașından önce İBH tanısı 

konulmuș olgularda) tanıdaki fenotipik özellikler klinik kararları etkileyebilir.

Sonuç
Pediatrik bașlangıçlı İBH, biyolojik, klinik ve gelișimsel özellikleri nedeniyle erișkin 

gastroenteroloji pratiğinde ayrı bir yaklașım gerektiren bir alt gruptur 2024 JCC. 

Yapılandırılmıș geçiș programları; öz-yönetim, tedaviye uyum ve seçilmiș klinik 

sonuçlar üzerinde olumlu etki göstermektedir.(6) Erișkin gastroenterolog için temel 

hedef; bakım sürekliliğini kesintiye uğratmadan, uzun dönem komplikasyon 

riskini minimize eden ve hastayı tam bağımsız öz-yönetim düzeyine ulaștıran bir 

model geliștirmektir.
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Georgetown Üniversitesi Çocuk Gelișim Merkezinde C. Everett Koop’un 1989 

yılında yaptığı “Büyümek ve Tıbbi Bakım Almak: Özel Sağlık Bakım İhtiyaçları Olan 

Gençler" bașlıklı konferans geçișin önemi ve önündeki engelleri vurgulayan bir 

konușmaydı.(1) Pediatrik yașlarda tanı konulan, tedavi ve takip edilen kompleks 

kronik hastalığı olan genç bireylerin 18-20 yaș arasında farklı bir konfigürasyonda 

ișleyen erișkin tedavi ve sağlık hizmetine geçiși gerekmektedir. Mevcut yapıları 

itibariyle pediatri ve erișkin sağlık hizmetleri arasında bir entegrasyonunun 

olmaması, planlı ve yapılandırılmıș geçiș süreci uygulanmadığında zaten hassas 

bir gelișimsel dönemde olan bireylerin %70-80’inde tedavi, bakım ve takip sürek-

liliğinde aksamalar yol açmaktadır.(2)

Son 35 yılda, çocuk yașta tanı konulan kronik hastalığı olan bireylerin erișkin 

bakıma geçiște (tedavi ve bakımda sürekliliğin sağlanamaması, tedavisiz kalan, 

takibe devam etmeyen hastaların sağlık sistemine ciddi komplikasyonlarla tekrar 

dahil olması vb.) saptanan aksama ve engeller dikkate alınarak kronik hastalığa 

özgü temel bileșenler ve bunların içerikleri tanımlanmıștır.(3) Bunlar 6 temel 

bileșenden olușmaktadır:

1. Geçiș yașı, süreci ve 18 yașında değișen yasal değișiklikleri içeren yazılı bir 

“Geçiș Politikası”,

2. Geçișin kayıt ve gözlem süreci,

3. Geçișe hazırlık,

4. Geçiș planlama,

5. Devir

6. Geçișin tamamlanması.

Pediatrik bașlangıçlı inflamatuvar bağırsak hastalığı (p-İBH), erișkin bașlangıçlı 

Tedavi Geçmiși
• Kullanılan biyolojik ajanlar ve yanıt paterni

• Primer/sekonder yanıt kaybı

• Terapötik ilaç düzeyi (TDM) verileri

• Kümülatif steroid maruziyetinin hastayı devir alan erișkin hekimin ayrıntılı olarak 

bilmesi gereklidir.

Uzun Dönem Riskler
• Kemik sağlığı

• Așı durumu

• Fertilite ve gebelik planlaması

• Psikososyal durum ve öz-yönetim kapasitesi

Bu așamada pediatri takibindeki dokümantasyon çok önemlidir. Detaylı bir epikriz 

ile devir alınmayan hastalarda, erișkin gastroenterologların hastalık seyri, tedavi 

geçmiși ve uzun dönemde karșılașılabilecek riskler açısından hastayı değerlendir-

meleri önemlidir. Mesela çoklu biyolojik ajan kullanmıș olan pİBH’da, erișkin 

dönemde tedavi seçeneklerini sınırlayabilir ve immünojenisite riskini artırabilir.

Sonuç olarak iyi planlanmıș bir geçiș süreci yalnızca idari bir organizasyon değil, 

doğrudan klinik sonuçları etkileyen bir müdahaledir.(5)

PEDİATRİK BAȘLANGIÇLI İBH’DA ERİȘKİN BAKIMA GEÇİȘ:
KLİNİK ÖNCELİKLER, KANITLAR VE UZMAN GÖRÜȘÜ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026306

hastalığa kıyasla daha yaygın tutulum, daha yüksek inflamatuvar yük ve daha 

erken ileri tedavi gereksinimi ile karakterizedir. Bu hastalar erișkin gastroenteroloji 

pratiğine, çoğu zaman uzun hastalık süresi, çoklu biyolojik maruziyet ve kümülatif 

komplikasyon riski ile devredilmektedir. Geçiș (transition), basit bir sevk ișlemi 

değil; gelișimsel, psikososyal ve klinik boyutları olan yapılandırılmıș bir süreçtir. 

Güncel veriler, organize geçiș programlarının öz-yönetim becerileri, tedaviye 

uyum ve bazı klinik sonuçlar üzerinde olumlu etkileri olduğunu göstermektedir.(4) 

Ancak geçiș sürecinin önemi ve gerekliliği çoğu erișkin tedavi ve bakım sağlayıcı-

lar tarafından algılanmadığından veya bunun sadece pediatrik tedavi ve bakım 

sağlayıcıların sorumluluğunda olduğu algısı bu iki sektörün çoğu zaman koordine 

çalıșmaması ve aralarındaki iletișim eksikliği geçiș sürecinde çözüme yönelik 

așamaların olușabilmesine engel teșkil etmektedir. Bu kılavuzda p-İBH’ların planlı 

ve yapılandırılmıș geçiș süreci için pediatrik ve erișkin hekimlere, hasta ve ailesine 

düșen görevler ve bir kontrol listesi eșliğinde takibin her iki sektör için de önemi 

anlatılacaktır.

Giriș
İBH olgularının yaklașık %10-25’i 18 yaș öncesinde tanı almaktadır. Pediatrik 

bașlangıçlı hastalık; daha yaygın intestinal tutulum, daha yüksek inflamatuvar 

aktivite dolayısıyla erken dönemde immünmodülatör /biyolojik tedavinin gerekli 

olduğu bir tablodur.(5) Geçiș; kronik hastalığı olan adölesan ve genç erișkinlerin 

çocuk merkezli bir modelden erișkin odaklı sağlık sistemine planlı ve yapılandırıl-

mıș biçimde aktarılması olarak tanımlanır.(6) Bu sürecin temel amacı; bakım 

sürekliliğini sağlamak, öz-yönetim kapasitesini artırmak ve hastalık kontrolünü 

kesintiye uğratmamaktır.

Pediatrik Bașlangıçlı İBH’nin Erișkin Pratiği Açısından Klinik Özellikleri
Hastalık Fenotipi ve Seyir
Pediatrik bașlangıçlı İBH’da, tanıdan itibaren gastrointestinal tutulum daha yaygın 

ve hastalık aktivitesi șiddetlidir. Tanıda pediatrik ülseratif kolit (ÜK) hastalarının 

sadece %10’unda kolit sol kolon ile sınırlı olup, olguların yarısından fazlası panko-

lit ile bașvurur. Sol koliti olan p-ÜK hastalarında tedaviye rağmen takipte progres-

yon görülebilir. Pediatrik bașlangıçlı Crohn hastalarının yarısından fazlasında 

tanıda L3 tutulum görülür. Yine pediatrik olgularda takipte komplike (penetran/st-

riktüran) fenotipe ilerleme eğiliminde olup, daha erken ve daha sık biyolojik ajan 

kullanımı söz konusudur.(5)

Büyüme, Puberte ve Kemik Sağlığı
Kronik inflamasyon ve kortikosteroid maruziyeti, çocukluk ve adölesan dönemde 

lineer büyümeyi ve kemik mineralizasyonunu etkiler. Erken adölesan dönemde 

pİBH olgularının %50-60’ında osteopeni veya osteoporoz bildirilmiștir.(7,8) Bu 

nedenle erișkin tedavi ve bakıma geçen olgular özellikle kemik sağlığı açısından 

destek almadılarsa final boyları kısa, uzun süre steroid kullananlarda kemik 

mineral yoğunluğu düșük olabileceğinden metabolik riskler erișkin bakım 

sürecinde de göz önünde bulundurulmalıdır.

Veriler gözlemsel ve derleme çalıșmalardan özetlenmiștir.(5)

Geçiș Sürecinin Zorlukları
Geçiș dönemi; hasta, aile ve sağlık profesyonelleri açısından çok katmanlı zorluk-

lar içerir:

Hastaya Ait Faktörler
• Gelișimsel olarak henüz tam bağımsızlık kazanmamıș olma

• Hastalık bilgisi ve tedavi rejimi hakkında yetersiz farkındalık

• Tedaviye uyum sorunları

• Psikososyal kırılganlık, anksiyete ve depresyon eğilimi

Yapılandırılmıș geçiș programı olmayan merkezlerde; randevu kaçırma, ilaç 

uyumsuzluğu ve artmıș hastane yatıșı oranları bildirilmiștir.(6,9,10)

Aileye Ait Faktörler
Pediatri takibinde karar süreçleri çoğunlukla ebeveyn merkezlidir. Ebeveynler 

hastaneye ilk bașvurudan, bağırsak hazırlığına, randevu almaktan reçete yazılma-

sına/ ilaçların düzenli kullanılıyor olmasına kadar yıllarca bu görevleri üstlenirler. 

Erișkin modele geçiște hastanın sorumluluğu devralması aile açısından kaygı 

verici olabilir. Așırı koruyucu ebeveyn tutumu, hastanın öz-yönetim becerilerinin 

gelișiminde önemli bir engel olușturur. 

Sağlık Sistemine Ait Faktörler
• Pediatri-Erișkin Ortak vizitlerin eksikliği

• Yazılı ve yapılandırılmıș epikriz/transfer özeti olmaması

• Multidisipliner koordinasyon eksikliği

• pİBH takip merkezler arasındaki uygulamalardaki heterojenlik sistematik 

derlemelerde saptanan en önemli bașlıklardır. 

Yapılandırılmıș programların da merkezler arasında büyük farklılık gösterdiği ve 

standart bir modelin henüz olușmadığı vurgulanmaktadır.(6) Yine de yapılandırılmıș 

geçiș programı uygulayan merkezlerde hastalığı hakkında bilgili, öz-yeterlilik 

açısından ebeveynleri tarafından desteklenmiș, randevulara ve tedaviye uyumlu 

bir pİBH’nın erișkin sağlık hizmetine uyum sağlayabilmesinin daha kolay ve 

hastalıkla ilgili sonuçları da (daha az relaps, hastaneye yatıșta ve steroid kullanı-

mında azalma) olumlu etkilediği bildirilmiștir.

Yapılandırılmıș Geçiș Programları: Kanıtlar ve Bileșenler
Erișkin bakımına devralınan p-İBH hastasında ilk değerlendirme sistematik 

olmalıdır. 

Hastalık Seyri
• Tanı yașı ve bașlangıç fenotipi

• Komplikasyon öyküsü

• Cerrahi girișimler

Uzman Görüșü ve Klinik Öneriler
Pediatrik bașlangıçlı İBH hastalarının erișkin bakıma geçiși, erișkin gastroentero-

loji pratiğinde özel bir alt grup yönetimi gerektirir. Bu konuda așağıdaki ilkeler 

önerilmektedir:

1. Geçiși Klinik Bir Müdahale Olarak Görün: Geçiș, yalnızca idari bir devir 

değildir. Yapılandırılmıș geçiș; relaps, hastane yatıșı ve uyumsuzluk riskini azalta-

bilecek klinik bir müdahaledir.(6)

2. Hastayı “Genç Erișkin Yüksek Riskli İBH” Alt Grubu Olarak Değerlendirin: 
Uzun hastalık süresi, erken biyolojik maruziyet ve potansiyel komplikasyonlar 

nedeniyle bu hastalar daha dikkatli izlem gerektirir.(5)

3. İlk Yıl Yoğun İzlem Stratejisi Benimseyin: Geçiș sonrası ilk 12 ay, bakım 

kopukluğu açısından en riskli dönemdir. Daha sık klinik değerlendirme ve 

biyokimyasal takip önerilir.

4. Biyolojik Ajan Planlamasını Stratejik Yapın: Çocukluk döneminde kullanılan 

ajanlar, immünojenisite öyküsü ve yanıt kayıpları ayrıntılı analiz edilmeden yeni 

bir biyolojik ajan planlanmamalıdır. 

5. Psikososyal Boyutu İhmal Etmeyin: Erken erișkinlik dönemi (18-21 yaș); 

eğitim, iș ve sosyal kimlik inșasının yoğun olduğu bir evredir. Olguların bazısı 

devirden önce psikososyal destek almamıș olsa dahi kronik hastalığı olan 

hastalarda anksiyete, depresyon ve tedavi yorgunluğu uyumu belirgin șekilde 

etkileyebilir.(6)

6. Multidisipliner İș Birliğini Sürdürün: Mümkünse pediatrik merkez ile iletișimin 

devamı (özellikle 10 yașından önce özellikle 6 yașından önce İBH tanısı 

konulmuș olgularda) tanıdaki fenotipik özellikler klinik kararları etkileyebilir.

Sonuç
Pediatrik bașlangıçlı İBH, biyolojik, klinik ve gelișimsel özellikleri nedeniyle erișkin 

gastroenteroloji pratiğinde ayrı bir yaklașım gerektiren bir alt gruptur 2024 JCC. 

Yapılandırılmıș geçiș programları; öz-yönetim, tedaviye uyum ve seçilmiș klinik 

sonuçlar üzerinde olumlu etki göstermektedir.(6) Erișkin gastroenterolog için temel 

hedef; bakım sürekliliğini kesintiye uğratmadan, uzun dönem komplikasyon 

riskini minimize eden ve hastayı tam bağımsız öz-yönetim düzeyine ulaștıran bir 

model geliștirmektir.

Tablo 1. Pediatrik ve Erișkin Bașlangıçlı İBH’nin Karșılaștırmalı Özellikleri

Alan
Hastalık yaygınlığı

İnflamatuvar yük
Biyolojik tedavi
gereksinimi
Büyüme etkileri
Kümülatif
inflamasyon süresi

Pediatrik bașlangıçlı İBH
Daha yaygın tutulum

Genellikle daha yüksek
Daha erken ve daha sık

Olası büyüme geriliği
Erken yașta uzun
maruziyet

Erișkin bașlangıçlı İBH
Daha sınırlı fenotip
daha sık
Değișken
Daha geç bașlangıçlı

Yok
Daha geç bașlangıç
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ÖZET

Georgetown Üniversitesi Çocuk Gelișim Merkezinde C. Everett Koop’un 1989 

yılında yaptığı “Büyümek ve Tıbbi Bakım Almak: Özel Sağlık Bakım İhtiyaçları Olan 

Gençler" bașlıklı konferans geçișin önemi ve önündeki engelleri vurgulayan bir 

konușmaydı.(1) Pediatrik yașlarda tanı konulan, tedavi ve takip edilen kompleks 

kronik hastalığı olan genç bireylerin 18-20 yaș arasında farklı bir konfigürasyonda 

ișleyen erișkin tedavi ve sağlık hizmetine geçiși gerekmektedir. Mevcut yapıları 

itibariyle pediatri ve erișkin sağlık hizmetleri arasında bir entegrasyonunun 

olmaması, planlı ve yapılandırılmıș geçiș süreci uygulanmadığında zaten hassas 

bir gelișimsel dönemde olan bireylerin %70-80’inde tedavi, bakım ve takip sürek-

liliğinde aksamalar yol açmaktadır.(2)

Son 35 yılda, çocuk yașta tanı konulan kronik hastalığı olan bireylerin erișkin 

bakıma geçiște (tedavi ve bakımda sürekliliğin sağlanamaması, tedavisiz kalan, 

takibe devam etmeyen hastaların sağlık sistemine ciddi komplikasyonlarla tekrar 

dahil olması vb.) saptanan aksama ve engeller dikkate alınarak kronik hastalığa 

özgü temel bileșenler ve bunların içerikleri tanımlanmıștır.(3) Bunlar 6 temel 

bileșenden olușmaktadır:

1. Geçiș yașı, süreci ve 18 yașında değișen yasal değișiklikleri içeren yazılı bir 

“Geçiș Politikası”,

2. Geçișin kayıt ve gözlem süreci,

3. Geçișe hazırlık,

4. Geçiș planlama,

5. Devir

6. Geçișin tamamlanması.

Pediatrik bașlangıçlı inflamatuvar bağırsak hastalığı (p-İBH), erișkin bașlangıçlı 

Tedavi Geçmiși
• Kullanılan biyolojik ajanlar ve yanıt paterni

• Primer/sekonder yanıt kaybı

• Terapötik ilaç düzeyi (TDM) verileri

• Kümülatif steroid maruziyetinin hastayı devir alan erișkin hekimin ayrıntılı olarak 

bilmesi gereklidir.

Uzun Dönem Riskler
• Kemik sağlığı

• Așı durumu

• Fertilite ve gebelik planlaması

• Psikososyal durum ve öz-yönetim kapasitesi

Bu așamada pediatri takibindeki dokümantasyon çok önemlidir. Detaylı bir epikriz 

ile devir alınmayan hastalarda, erișkin gastroenterologların hastalık seyri, tedavi 

geçmiși ve uzun dönemde karșılașılabilecek riskler açısından hastayı değerlendir-

meleri önemlidir. Mesela çoklu biyolojik ajan kullanmıș olan pİBH’da, erișkin 

dönemde tedavi seçeneklerini sınırlayabilir ve immünojenisite riskini artırabilir.

Sonuç olarak iyi planlanmıș bir geçiș süreci yalnızca idari bir organizasyon değil, 

doğrudan klinik sonuçları etkileyen bir müdahaledir.(5)

hastalığa kıyasla daha yaygın tutulum, daha yüksek inflamatuvar yük ve daha 

erken ileri tedavi gereksinimi ile karakterizedir. Bu hastalar erișkin gastroenteroloji 

pratiğine, çoğu zaman uzun hastalık süresi, çoklu biyolojik maruziyet ve kümülatif 

komplikasyon riski ile devredilmektedir. Geçiș (transition), basit bir sevk ișlemi 

değil; gelișimsel, psikososyal ve klinik boyutları olan yapılandırılmıș bir süreçtir. 

Güncel veriler, organize geçiș programlarının öz-yönetim becerileri, tedaviye 

uyum ve bazı klinik sonuçlar üzerinde olumlu etkileri olduğunu göstermektedir.(4) 

Ancak geçiș sürecinin önemi ve gerekliliği çoğu erișkin tedavi ve bakım sağlayıcı-

lar tarafından algılanmadığından veya bunun sadece pediatrik tedavi ve bakım 

sağlayıcıların sorumluluğunda olduğu algısı bu iki sektörün çoğu zaman koordine 

çalıșmaması ve aralarındaki iletișim eksikliği geçiș sürecinde çözüme yönelik 

așamaların olușabilmesine engel teșkil etmektedir. Bu kılavuzda p-İBH’ların planlı 

ve yapılandırılmıș geçiș süreci için pediatrik ve erișkin hekimlere, hasta ve ailesine 

düșen görevler ve bir kontrol listesi eșliğinde takibin her iki sektör için de önemi 

anlatılacaktır.

Giriș
İBH olgularının yaklașık %10-25’i 18 yaș öncesinde tanı almaktadır. Pediatrik 

bașlangıçlı hastalık; daha yaygın intestinal tutulum, daha yüksek inflamatuvar 

aktivite dolayısıyla erken dönemde immünmodülatör /biyolojik tedavinin gerekli 

olduğu bir tablodur.(5) Geçiș; kronik hastalığı olan adölesan ve genç erișkinlerin 

çocuk merkezli bir modelden erișkin odaklı sağlık sistemine planlı ve yapılandırıl-

mıș biçimde aktarılması olarak tanımlanır.(6) Bu sürecin temel amacı; bakım 

sürekliliğini sağlamak, öz-yönetim kapasitesini artırmak ve hastalık kontrolünü 

kesintiye uğratmamaktır.

Pediatrik Bașlangıçlı İBH’nin Erișkin Pratiği Açısından Klinik Özellikleri
Hastalık Fenotipi ve Seyir
Pediatrik bașlangıçlı İBH’da, tanıdan itibaren gastrointestinal tutulum daha yaygın 

ve hastalık aktivitesi șiddetlidir. Tanıda pediatrik ülseratif kolit (ÜK) hastalarının 

sadece %10’unda kolit sol kolon ile sınırlı olup, olguların yarısından fazlası panko-

lit ile bașvurur. Sol koliti olan p-ÜK hastalarında tedaviye rağmen takipte progres-

yon görülebilir. Pediatrik bașlangıçlı Crohn hastalarının yarısından fazlasında 

tanıda L3 tutulum görülür. Yine pediatrik olgularda takipte komplike (penetran/st-

riktüran) fenotipe ilerleme eğiliminde olup, daha erken ve daha sık biyolojik ajan 

kullanımı söz konusudur.(5)

Büyüme, Puberte ve Kemik Sağlığı
Kronik inflamasyon ve kortikosteroid maruziyeti, çocukluk ve adölesan dönemde 

lineer büyümeyi ve kemik mineralizasyonunu etkiler. Erken adölesan dönemde 

pİBH olgularının %50-60’ında osteopeni veya osteoporoz bildirilmiștir.(7,8) Bu 

nedenle erișkin tedavi ve bakıma geçen olgular özellikle kemik sağlığı açısından 

destek almadılarsa final boyları kısa, uzun süre steroid kullananlarda kemik 

mineral yoğunluğu düșük olabileceğinden metabolik riskler erișkin bakım 

sürecinde de göz önünde bulundurulmalıdır.

Veriler gözlemsel ve derleme çalıșmalardan özetlenmiștir.(5)

Geçiș Sürecinin Zorlukları
Geçiș dönemi; hasta, aile ve sağlık profesyonelleri açısından çok katmanlı zorluk-

lar içerir:

Hastaya Ait Faktörler
• Gelișimsel olarak henüz tam bağımsızlık kazanmamıș olma

• Hastalık bilgisi ve tedavi rejimi hakkında yetersiz farkındalık

• Tedaviye uyum sorunları

• Psikososyal kırılganlık, anksiyete ve depresyon eğilimi
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Yapılandırılmıș geçiș programı olmayan merkezlerde; randevu kaçırma, ilaç 

uyumsuzluğu ve artmıș hastane yatıșı oranları bildirilmiștir.(6,9,10)

Aileye Ait Faktörler
Pediatri takibinde karar süreçleri çoğunlukla ebeveyn merkezlidir. Ebeveynler 

hastaneye ilk bașvurudan, bağırsak hazırlığına, randevu almaktan reçete yazılma-

sına/ ilaçların düzenli kullanılıyor olmasına kadar yıllarca bu görevleri üstlenirler. 

Erișkin modele geçiște hastanın sorumluluğu devralması aile açısından kaygı 

verici olabilir. Așırı koruyucu ebeveyn tutumu, hastanın öz-yönetim becerilerinin 

gelișiminde önemli bir engel olușturur. 

Sağlık Sistemine Ait Faktörler
• Pediatri-Erișkin Ortak vizitlerin eksikliği

• Yazılı ve yapılandırılmıș epikriz/transfer özeti olmaması

• Multidisipliner koordinasyon eksikliği

• pİBH takip merkezler arasındaki uygulamalardaki heterojenlik sistematik 

derlemelerde saptanan en önemli bașlıklardır. 

Yapılandırılmıș programların da merkezler arasında büyük farklılık gösterdiği ve 

standart bir modelin henüz olușmadığı vurgulanmaktadır.(6) Yine de yapılandırılmıș 

geçiș programı uygulayan merkezlerde hastalığı hakkında bilgili, öz-yeterlilik 

açısından ebeveynleri tarafından desteklenmiș, randevulara ve tedaviye uyumlu 

bir pİBH’nın erișkin sağlık hizmetine uyum sağlayabilmesinin daha kolay ve 

hastalıkla ilgili sonuçları da (daha az relaps, hastaneye yatıșta ve steroid kullanı-

mında azalma) olumlu etkilediği bildirilmiștir.

Yapılandırılmıș Geçiș Programları: Kanıtlar ve Bileșenler
Erișkin bakımına devralınan p-İBH hastasında ilk değerlendirme sistematik 

olmalıdır. 

Hastalık Seyri
• Tanı yașı ve bașlangıç fenotipi

• Komplikasyon öyküsü

• Cerrahi girișimler

Uzman Görüșü ve Klinik Öneriler
Pediatrik bașlangıçlı İBH hastalarının erișkin bakıma geçiși, erișkin gastroentero-

loji pratiğinde özel bir alt grup yönetimi gerektirir. Bu konuda așağıdaki ilkeler 

önerilmektedir:

1. Geçiși Klinik Bir Müdahale Olarak Görün: Geçiș, yalnızca idari bir devir 

değildir. Yapılandırılmıș geçiș; relaps, hastane yatıșı ve uyumsuzluk riskini azalta-

bilecek klinik bir müdahaledir.(6)

2. Hastayı “Genç Erișkin Yüksek Riskli İBH” Alt Grubu Olarak Değerlendirin: 
Uzun hastalık süresi, erken biyolojik maruziyet ve potansiyel komplikasyonlar 

nedeniyle bu hastalar daha dikkatli izlem gerektirir.(5)

3. İlk Yıl Yoğun İzlem Stratejisi Benimseyin: Geçiș sonrası ilk 12 ay, bakım 

kopukluğu açısından en riskli dönemdir. Daha sık klinik değerlendirme ve 

biyokimyasal takip önerilir.

4. Biyolojik Ajan Planlamasını Stratejik Yapın: Çocukluk döneminde kullanılan 

ajanlar, immünojenisite öyküsü ve yanıt kayıpları ayrıntılı analiz edilmeden yeni 

bir biyolojik ajan planlanmamalıdır. 

5. Psikososyal Boyutu İhmal Etmeyin: Erken erișkinlik dönemi (18-21 yaș); 

eğitim, iș ve sosyal kimlik inșasının yoğun olduğu bir evredir. Olguların bazısı 

devirden önce psikososyal destek almamıș olsa dahi kronik hastalığı olan 

hastalarda anksiyete, depresyon ve tedavi yorgunluğu uyumu belirgin șekilde 

etkileyebilir.(6)

6. Multidisipliner İș Birliğini Sürdürün: Mümkünse pediatrik merkez ile iletișimin 

devamı (özellikle 10 yașından önce özellikle 6 yașından önce İBH tanısı 

konulmuș olgularda) tanıdaki fenotipik özellikler klinik kararları etkileyebilir.

Sonuç
Pediatrik bașlangıçlı İBH, biyolojik, klinik ve gelișimsel özellikleri nedeniyle erișkin 

gastroenteroloji pratiğinde ayrı bir yaklașım gerektiren bir alt gruptur 2024 JCC. 

Yapılandırılmıș geçiș programları; öz-yönetim, tedaviye uyum ve seçilmiș klinik 

sonuçlar üzerinde olumlu etki göstermektedir.(6) Erișkin gastroenterolog için temel 

hedef; bakım sürekliliğini kesintiye uğratmadan, uzun dönem komplikasyon 

riskini minimize eden ve hastayı tam bağımsız öz-yönetim düzeyine ulaștıran bir 

model geliștirmektir.



Deniz Ertem
Marmara Üniversitesi Tıp Fakültesi, Pediatrik Gastroenteroloji

Hepatoloji ve Beslenme Bilim Dalı

ÖZET

Georgetown Üniversitesi Çocuk Gelișim Merkezinde C. Everett Koop’un 1989 

yılında yaptığı “Büyümek ve Tıbbi Bakım Almak: Özel Sağlık Bakım İhtiyaçları Olan 

Gençler" bașlıklı konferans geçișin önemi ve önündeki engelleri vurgulayan bir 

konușmaydı.(1) Pediatrik yașlarda tanı konulan, tedavi ve takip edilen kompleks 

kronik hastalığı olan genç bireylerin 18-20 yaș arasında farklı bir konfigürasyonda 

ișleyen erișkin tedavi ve sağlık hizmetine geçiși gerekmektedir. Mevcut yapıları 

itibariyle pediatri ve erișkin sağlık hizmetleri arasında bir entegrasyonunun 

olmaması, planlı ve yapılandırılmıș geçiș süreci uygulanmadığında zaten hassas 

bir gelișimsel dönemde olan bireylerin %70-80’inde tedavi, bakım ve takip sürek-

liliğinde aksamalar yol açmaktadır.(2)

Son 35 yılda, çocuk yașta tanı konulan kronik hastalığı olan bireylerin erișkin 

bakıma geçiște (tedavi ve bakımda sürekliliğin sağlanamaması, tedavisiz kalan, 

takibe devam etmeyen hastaların sağlık sistemine ciddi komplikasyonlarla tekrar 

dahil olması vb.) saptanan aksama ve engeller dikkate alınarak kronik hastalığa 

özgü temel bileșenler ve bunların içerikleri tanımlanmıștır.(3) Bunlar 6 temel 

bileșenden olușmaktadır:

1. Geçiș yașı, süreci ve 18 yașında değișen yasal değișiklikleri içeren yazılı bir 

“Geçiș Politikası”,

2. Geçișin kayıt ve gözlem süreci,

3. Geçișe hazırlık,

4. Geçiș planlama,

5. Devir

6. Geçișin tamamlanması.

Pediatrik bașlangıçlı inflamatuvar bağırsak hastalığı (p-İBH), erișkin bașlangıçlı 
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Tedavi Geçmiși
• Kullanılan biyolojik ajanlar ve yanıt paterni

• Primer/sekonder yanıt kaybı

• Terapötik ilaç düzeyi (TDM) verileri

• Kümülatif steroid maruziyetinin hastayı devir alan erișkin hekimin ayrıntılı olarak 

bilmesi gereklidir.

Uzun Dönem Riskler
• Kemik sağlığı

• Așı durumu

• Fertilite ve gebelik planlaması

• Psikososyal durum ve öz-yönetim kapasitesi

Bu așamada pediatri takibindeki dokümantasyon çok önemlidir. Detaylı bir epikriz 

ile devir alınmayan hastalarda, erișkin gastroenterologların hastalık seyri, tedavi 

geçmiși ve uzun dönemde karșılașılabilecek riskler açısından hastayı değerlendir-

meleri önemlidir. Mesela çoklu biyolojik ajan kullanmıș olan pİBH’da, erișkin 

dönemde tedavi seçeneklerini sınırlayabilir ve immünojenisite riskini artırabilir.

Sonuç olarak iyi planlanmıș bir geçiș süreci yalnızca idari bir organizasyon değil, 

doğrudan klinik sonuçları etkileyen bir müdahaledir.(5)

hastalığa kıyasla daha yaygın tutulum, daha yüksek inflamatuvar yük ve daha 

erken ileri tedavi gereksinimi ile karakterizedir. Bu hastalar erișkin gastroenteroloji 

pratiğine, çoğu zaman uzun hastalık süresi, çoklu biyolojik maruziyet ve kümülatif 

komplikasyon riski ile devredilmektedir. Geçiș (transition), basit bir sevk ișlemi 

değil; gelișimsel, psikososyal ve klinik boyutları olan yapılandırılmıș bir süreçtir. 

Güncel veriler, organize geçiș programlarının öz-yönetim becerileri, tedaviye 

uyum ve bazı klinik sonuçlar üzerinde olumlu etkileri olduğunu göstermektedir.(4) 

Ancak geçiș sürecinin önemi ve gerekliliği çoğu erișkin tedavi ve bakım sağlayıcı-

lar tarafından algılanmadığından veya bunun sadece pediatrik tedavi ve bakım 

sağlayıcıların sorumluluğunda olduğu algısı bu iki sektörün çoğu zaman koordine 

çalıșmaması ve aralarındaki iletișim eksikliği geçiș sürecinde çözüme yönelik 

așamaların olușabilmesine engel teșkil etmektedir. Bu kılavuzda p-İBH’ların planlı 

ve yapılandırılmıș geçiș süreci için pediatrik ve erișkin hekimlere, hasta ve ailesine 

düșen görevler ve bir kontrol listesi eșliğinde takibin her iki sektör için de önemi 

anlatılacaktır.

Giriș
İBH olgularının yaklașık %10-25’i 18 yaș öncesinde tanı almaktadır. Pediatrik 

bașlangıçlı hastalık; daha yaygın intestinal tutulum, daha yüksek inflamatuvar 

aktivite dolayısıyla erken dönemde immünmodülatör /biyolojik tedavinin gerekli 

olduğu bir tablodur.(5) Geçiș; kronik hastalığı olan adölesan ve genç erișkinlerin 

çocuk merkezli bir modelden erișkin odaklı sağlık sistemine planlı ve yapılandırıl-

mıș biçimde aktarılması olarak tanımlanır.(6) Bu sürecin temel amacı; bakım 

sürekliliğini sağlamak, öz-yönetim kapasitesini artırmak ve hastalık kontrolünü 

kesintiye uğratmamaktır.

Pediatrik Bașlangıçlı İBH’nin Erișkin Pratiği Açısından Klinik Özellikleri
Hastalık Fenotipi ve Seyir
Pediatrik bașlangıçlı İBH’da, tanıdan itibaren gastrointestinal tutulum daha yaygın 

ve hastalık aktivitesi șiddetlidir. Tanıda pediatrik ülseratif kolit (ÜK) hastalarının 

sadece %10’unda kolit sol kolon ile sınırlı olup, olguların yarısından fazlası panko-

lit ile bașvurur. Sol koliti olan p-ÜK hastalarında tedaviye rağmen takipte progres-

yon görülebilir. Pediatrik bașlangıçlı Crohn hastalarının yarısından fazlasında 

tanıda L3 tutulum görülür. Yine pediatrik olgularda takipte komplike (penetran/st-

riktüran) fenotipe ilerleme eğiliminde olup, daha erken ve daha sık biyolojik ajan 

kullanımı söz konusudur.(5)

Büyüme, Puberte ve Kemik Sağlığı
Kronik inflamasyon ve kortikosteroid maruziyeti, çocukluk ve adölesan dönemde 

lineer büyümeyi ve kemik mineralizasyonunu etkiler. Erken adölesan dönemde 

pİBH olgularının %50-60’ında osteopeni veya osteoporoz bildirilmiștir.(7,8) Bu 

nedenle erișkin tedavi ve bakıma geçen olgular özellikle kemik sağlığı açısından 

destek almadılarsa final boyları kısa, uzun süre steroid kullananlarda kemik 

mineral yoğunluğu düșük olabileceğinden metabolik riskler erișkin bakım 

sürecinde de göz önünde bulundurulmalıdır.

Veriler gözlemsel ve derleme çalıșmalardan özetlenmiștir.(5)

Geçiș Sürecinin Zorlukları
Geçiș dönemi; hasta, aile ve sağlık profesyonelleri açısından çok katmanlı zorluk-

lar içerir:

Hastaya Ait Faktörler
• Gelișimsel olarak henüz tam bağımsızlık kazanmamıș olma

• Hastalık bilgisi ve tedavi rejimi hakkında yetersiz farkındalık

• Tedaviye uyum sorunları

• Psikososyal kırılganlık, anksiyete ve depresyon eğilimi

Yapılandırılmıș geçiș programı olmayan merkezlerde; randevu kaçırma, ilaç 

uyumsuzluğu ve artmıș hastane yatıșı oranları bildirilmiștir.(6,9,10)

Aileye Ait Faktörler
Pediatri takibinde karar süreçleri çoğunlukla ebeveyn merkezlidir. Ebeveynler 

hastaneye ilk bașvurudan, bağırsak hazırlığına, randevu almaktan reçete yazılma-

sına/ ilaçların düzenli kullanılıyor olmasına kadar yıllarca bu görevleri üstlenirler. 

Erișkin modele geçiște hastanın sorumluluğu devralması aile açısından kaygı 

verici olabilir. Așırı koruyucu ebeveyn tutumu, hastanın öz-yönetim becerilerinin 

gelișiminde önemli bir engel olușturur. 

Sağlık Sistemine Ait Faktörler
• Pediatri-Erișkin Ortak vizitlerin eksikliği

• Yazılı ve yapılandırılmıș epikriz/transfer özeti olmaması

• Multidisipliner koordinasyon eksikliği

• pİBH takip merkezler arasındaki uygulamalardaki heterojenlik sistematik 

derlemelerde saptanan en önemli bașlıklardır. 

Yapılandırılmıș programların da merkezler arasında büyük farklılık gösterdiği ve 

standart bir modelin henüz olușmadığı vurgulanmaktadır.(6) Yine de yapılandırılmıș 

geçiș programı uygulayan merkezlerde hastalığı hakkında bilgili, öz-yeterlilik 

açısından ebeveynleri tarafından desteklenmiș, randevulara ve tedaviye uyumlu 

bir pİBH’nın erișkin sağlık hizmetine uyum sağlayabilmesinin daha kolay ve 

hastalıkla ilgili sonuçları da (daha az relaps, hastaneye yatıșta ve steroid kullanı-

mında azalma) olumlu etkilediği bildirilmiștir.

Yapılandırılmıș Geçiș Programları: Kanıtlar ve Bileșenler
Erișkin bakımına devralınan p-İBH hastasında ilk değerlendirme sistematik 

olmalıdır. 

Hastalık Seyri
• Tanı yașı ve bașlangıç fenotipi

• Komplikasyon öyküsü

• Cerrahi girișimler

Uzman Görüșü ve Klinik Öneriler
Pediatrik bașlangıçlı İBH hastalarının erișkin bakıma geçiși, erișkin gastroentero-

loji pratiğinde özel bir alt grup yönetimi gerektirir. Bu konuda așağıdaki ilkeler 

önerilmektedir:

1. Geçiși Klinik Bir Müdahale Olarak Görün: Geçiș, yalnızca idari bir devir 

değildir. Yapılandırılmıș geçiș; relaps, hastane yatıșı ve uyumsuzluk riskini azalta-

bilecek klinik bir müdahaledir.(6)

2. Hastayı “Genç Erișkin Yüksek Riskli İBH” Alt Grubu Olarak Değerlendirin: 
Uzun hastalık süresi, erken biyolojik maruziyet ve potansiyel komplikasyonlar 

nedeniyle bu hastalar daha dikkatli izlem gerektirir.(5)

3. İlk Yıl Yoğun İzlem Stratejisi Benimseyin: Geçiș sonrası ilk 12 ay, bakım 

kopukluğu açısından en riskli dönemdir. Daha sık klinik değerlendirme ve 

biyokimyasal takip önerilir.

4. Biyolojik Ajan Planlamasını Stratejik Yapın: Çocukluk döneminde kullanılan 

ajanlar, immünojenisite öyküsü ve yanıt kayıpları ayrıntılı analiz edilmeden yeni 

bir biyolojik ajan planlanmamalıdır. 

5. Psikososyal Boyutu İhmal Etmeyin: Erken erișkinlik dönemi (18-21 yaș); 

eğitim, iș ve sosyal kimlik inșasının yoğun olduğu bir evredir. Olguların bazısı 

devirden önce psikososyal destek almamıș olsa dahi kronik hastalığı olan 

hastalarda anksiyete, depresyon ve tedavi yorgunluğu uyumu belirgin șekilde 

etkileyebilir.(6)

6. Multidisipliner İș Birliğini Sürdürün: Mümkünse pediatrik merkez ile iletișimin 

devamı (özellikle 10 yașından önce özellikle 6 yașından önce İBH tanısı 

konulmuș olgularda) tanıdaki fenotipik özellikler klinik kararları etkileyebilir.

Sonuç
Pediatrik bașlangıçlı İBH, biyolojik, klinik ve gelișimsel özellikleri nedeniyle erișkin 

gastroenteroloji pratiğinde ayrı bir yaklașım gerektiren bir alt gruptur 2024 JCC. 

Yapılandırılmıș geçiș programları; öz-yönetim, tedaviye uyum ve seçilmiș klinik 

sonuçlar üzerinde olumlu etki göstermektedir.(6) Erișkin gastroenterolog için temel 

hedef; bakım sürekliliğini kesintiye uğratmadan, uzun dönem komplikasyon 

riskini minimize eden ve hastayı tam bağımsız öz-yönetim düzeyine ulaștıran bir 

model geliștirmektir.
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ÖZET

Georgetown Üniversitesi Çocuk Gelișim Merkezinde C. Everett Koop’un 1989 

yılında yaptığı “Büyümek ve Tıbbi Bakım Almak: Özel Sağlık Bakım İhtiyaçları Olan 

Gençler" bașlıklı konferans geçișin önemi ve önündeki engelleri vurgulayan bir 

konușmaydı.(1) Pediatrik yașlarda tanı konulan, tedavi ve takip edilen kompleks 

kronik hastalığı olan genç bireylerin 18-20 yaș arasında farklı bir konfigürasyonda 

ișleyen erișkin tedavi ve sağlık hizmetine geçiși gerekmektedir. Mevcut yapıları 

itibariyle pediatri ve erișkin sağlık hizmetleri arasında bir entegrasyonunun 

olmaması, planlı ve yapılandırılmıș geçiș süreci uygulanmadığında zaten hassas 

bir gelișimsel dönemde olan bireylerin %70-80’inde tedavi, bakım ve takip sürek-

liliğinde aksamalar yol açmaktadır.(2)

Son 35 yılda, çocuk yașta tanı konulan kronik hastalığı olan bireylerin erișkin 

bakıma geçiște (tedavi ve bakımda sürekliliğin sağlanamaması, tedavisiz kalan, 

takibe devam etmeyen hastaların sağlık sistemine ciddi komplikasyonlarla tekrar 

dahil olması vb.) saptanan aksama ve engeller dikkate alınarak kronik hastalığa 

özgü temel bileșenler ve bunların içerikleri tanımlanmıștır.(3) Bunlar 6 temel 

bileșenden olușmaktadır:

1. Geçiș yașı, süreci ve 18 yașında değișen yasal değișiklikleri içeren yazılı bir 

“Geçiș Politikası”,

2. Geçișin kayıt ve gözlem süreci,

3. Geçișe hazırlık,

4. Geçiș planlama,

5. Devir

6. Geçișin tamamlanması.

Pediatrik bașlangıçlı inflamatuvar bağırsak hastalığı (p-İBH), erișkin bașlangıçlı 

Tedavi Geçmiși
• Kullanılan biyolojik ajanlar ve yanıt paterni

• Primer/sekonder yanıt kaybı

• Terapötik ilaç düzeyi (TDM) verileri

• Kümülatif steroid maruziyetinin hastayı devir alan erișkin hekimin ayrıntılı olarak 

bilmesi gereklidir.

Uzun Dönem Riskler
• Kemik sağlığı

• Așı durumu

• Fertilite ve gebelik planlaması

• Psikososyal durum ve öz-yönetim kapasitesi

Bu așamada pediatri takibindeki dokümantasyon çok önemlidir. Detaylı bir epikriz 

ile devir alınmayan hastalarda, erișkin gastroenterologların hastalık seyri, tedavi 

geçmiși ve uzun dönemde karșılașılabilecek riskler açısından hastayı değerlendir-

meleri önemlidir. Mesela çoklu biyolojik ajan kullanmıș olan pİBH’da, erișkin 

dönemde tedavi seçeneklerini sınırlayabilir ve immünojenisite riskini artırabilir.

Sonuç olarak iyi planlanmıș bir geçiș süreci yalnızca idari bir organizasyon değil, 

doğrudan klinik sonuçları etkileyen bir müdahaledir.(5)

hastalığa kıyasla daha yaygın tutulum, daha yüksek inflamatuvar yük ve daha 

erken ileri tedavi gereksinimi ile karakterizedir. Bu hastalar erișkin gastroenteroloji 

pratiğine, çoğu zaman uzun hastalık süresi, çoklu biyolojik maruziyet ve kümülatif 

komplikasyon riski ile devredilmektedir. Geçiș (transition), basit bir sevk ișlemi 

değil; gelișimsel, psikososyal ve klinik boyutları olan yapılandırılmıș bir süreçtir. 

Güncel veriler, organize geçiș programlarının öz-yönetim becerileri, tedaviye 

uyum ve bazı klinik sonuçlar üzerinde olumlu etkileri olduğunu göstermektedir.(4) 

Ancak geçiș sürecinin önemi ve gerekliliği çoğu erișkin tedavi ve bakım sağlayıcı-

lar tarafından algılanmadığından veya bunun sadece pediatrik tedavi ve bakım 

sağlayıcıların sorumluluğunda olduğu algısı bu iki sektörün çoğu zaman koordine 

çalıșmaması ve aralarındaki iletișim eksikliği geçiș sürecinde çözüme yönelik 

așamaların olușabilmesine engel teșkil etmektedir. Bu kılavuzda p-İBH’ların planlı 

ve yapılandırılmıș geçiș süreci için pediatrik ve erișkin hekimlere, hasta ve ailesine 

düșen görevler ve bir kontrol listesi eșliğinde takibin her iki sektör için de önemi 

anlatılacaktır.

Giriș
İBH olgularının yaklașık %10-25’i 18 yaș öncesinde tanı almaktadır. Pediatrik 

bașlangıçlı hastalık; daha yaygın intestinal tutulum, daha yüksek inflamatuvar 

aktivite dolayısıyla erken dönemde immünmodülatör /biyolojik tedavinin gerekli 

olduğu bir tablodur.(5) Geçiș; kronik hastalığı olan adölesan ve genç erișkinlerin 

çocuk merkezli bir modelden erișkin odaklı sağlık sistemine planlı ve yapılandırıl-

mıș biçimde aktarılması olarak tanımlanır.(6) Bu sürecin temel amacı; bakım 

sürekliliğini sağlamak, öz-yönetim kapasitesini artırmak ve hastalık kontrolünü 

kesintiye uğratmamaktır.

Pediatrik Bașlangıçlı İBH’nin Erișkin Pratiği Açısından Klinik Özellikleri
Hastalık Fenotipi ve Seyir
Pediatrik bașlangıçlı İBH’da, tanıdan itibaren gastrointestinal tutulum daha yaygın 

ve hastalık aktivitesi șiddetlidir. Tanıda pediatrik ülseratif kolit (ÜK) hastalarının 

sadece %10’unda kolit sol kolon ile sınırlı olup, olguların yarısından fazlası panko-

lit ile bașvurur. Sol koliti olan p-ÜK hastalarında tedaviye rağmen takipte progres-

yon görülebilir. Pediatrik bașlangıçlı Crohn hastalarının yarısından fazlasında 

tanıda L3 tutulum görülür. Yine pediatrik olgularda takipte komplike (penetran/st-

riktüran) fenotipe ilerleme eğiliminde olup, daha erken ve daha sık biyolojik ajan 

kullanımı söz konusudur.(5)

Büyüme, Puberte ve Kemik Sağlığı
Kronik inflamasyon ve kortikosteroid maruziyeti, çocukluk ve adölesan dönemde 

lineer büyümeyi ve kemik mineralizasyonunu etkiler. Erken adölesan dönemde 

pİBH olgularının %50-60’ında osteopeni veya osteoporoz bildirilmiștir.(7,8) Bu 

nedenle erișkin tedavi ve bakıma geçen olgular özellikle kemik sağlığı açısından 

destek almadılarsa final boyları kısa, uzun süre steroid kullananlarda kemik 

mineral yoğunluğu düșük olabileceğinden metabolik riskler erișkin bakım 

sürecinde de göz önünde bulundurulmalıdır.

Veriler gözlemsel ve derleme çalıșmalardan özetlenmiștir.(5)

Geçiș Sürecinin Zorlukları
Geçiș dönemi; hasta, aile ve sağlık profesyonelleri açısından çok katmanlı zorluk-

lar içerir:

Hastaya Ait Faktörler
• Gelișimsel olarak henüz tam bağımsızlık kazanmamıș olma

• Hastalık bilgisi ve tedavi rejimi hakkında yetersiz farkındalık

• Tedaviye uyum sorunları

• Psikososyal kırılganlık, anksiyete ve depresyon eğilimi

Yapılandırılmıș geçiș programı olmayan merkezlerde; randevu kaçırma, ilaç 

uyumsuzluğu ve artmıș hastane yatıșı oranları bildirilmiștir.(6,9,10)

Aileye Ait Faktörler
Pediatri takibinde karar süreçleri çoğunlukla ebeveyn merkezlidir. Ebeveynler 

hastaneye ilk bașvurudan, bağırsak hazırlığına, randevu almaktan reçete yazılma-

sına/ ilaçların düzenli kullanılıyor olmasına kadar yıllarca bu görevleri üstlenirler. 

Erișkin modele geçiște hastanın sorumluluğu devralması aile açısından kaygı 

verici olabilir. Așırı koruyucu ebeveyn tutumu, hastanın öz-yönetim becerilerinin 

gelișiminde önemli bir engel olușturur. 

Sağlık Sistemine Ait Faktörler
• Pediatri-Erișkin Ortak vizitlerin eksikliği

• Yazılı ve yapılandırılmıș epikriz/transfer özeti olmaması

• Multidisipliner koordinasyon eksikliği

• pİBH takip merkezler arasındaki uygulamalardaki heterojenlik sistematik 

derlemelerde saptanan en önemli bașlıklardır. 

Yapılandırılmıș programların da merkezler arasında büyük farklılık gösterdiği ve 

standart bir modelin henüz olușmadığı vurgulanmaktadır.(6) Yine de yapılandırılmıș 

geçiș programı uygulayan merkezlerde hastalığı hakkında bilgili, öz-yeterlilik 

açısından ebeveynleri tarafından desteklenmiș, randevulara ve tedaviye uyumlu 

bir pİBH’nın erișkin sağlık hizmetine uyum sağlayabilmesinin daha kolay ve 

hastalıkla ilgili sonuçları da (daha az relaps, hastaneye yatıșta ve steroid kullanı-

mında azalma) olumlu etkilediği bildirilmiștir.

Yapılandırılmıș Geçiș Programları: Kanıtlar ve Bileșenler
Erișkin bakımına devralınan p-İBH hastasında ilk değerlendirme sistematik 

olmalıdır. 

Hastalık Seyri
• Tanı yașı ve bașlangıç fenotipi

• Komplikasyon öyküsü

• Cerrahi girișimler
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Uzman Görüșü ve Klinik Öneriler
Pediatrik bașlangıçlı İBH hastalarının erișkin bakıma geçiși, erișkin gastroentero-

loji pratiğinde özel bir alt grup yönetimi gerektirir. Bu konuda așağıdaki ilkeler 

önerilmektedir:

1. Geçiși Klinik Bir Müdahale Olarak Görün: Geçiș, yalnızca idari bir devir 

değildir. Yapılandırılmıș geçiș; relaps, hastane yatıșı ve uyumsuzluk riskini azalta-

bilecek klinik bir müdahaledir.(6)

2. Hastayı “Genç Erișkin Yüksek Riskli İBH” Alt Grubu Olarak Değerlendirin: 
Uzun hastalık süresi, erken biyolojik maruziyet ve potansiyel komplikasyonlar 

nedeniyle bu hastalar daha dikkatli izlem gerektirir.(5)

3. İlk Yıl Yoğun İzlem Stratejisi Benimseyin: Geçiș sonrası ilk 12 ay, bakım 

kopukluğu açısından en riskli dönemdir. Daha sık klinik değerlendirme ve 

biyokimyasal takip önerilir.

4. Biyolojik Ajan Planlamasını Stratejik Yapın: Çocukluk döneminde kullanılan 

ajanlar, immünojenisite öyküsü ve yanıt kayıpları ayrıntılı analiz edilmeden yeni 

bir biyolojik ajan planlanmamalıdır. 

5. Psikososyal Boyutu İhmal Etmeyin: Erken erișkinlik dönemi (18-21 yaș); 

eğitim, iș ve sosyal kimlik inșasının yoğun olduğu bir evredir. Olguların bazısı 

devirden önce psikososyal destek almamıș olsa dahi kronik hastalığı olan 

hastalarda anksiyete, depresyon ve tedavi yorgunluğu uyumu belirgin șekilde 

etkileyebilir.(6)

6. Multidisipliner İș Birliğini Sürdürün: Mümkünse pediatrik merkez ile iletișimin 

devamı (özellikle 10 yașından önce özellikle 6 yașından önce İBH tanısı 

konulmuș olgularda) tanıdaki fenotipik özellikler klinik kararları etkileyebilir.

Sonuç
Pediatrik bașlangıçlı İBH, biyolojik, klinik ve gelișimsel özellikleri nedeniyle erișkin 

gastroenteroloji pratiğinde ayrı bir yaklașım gerektiren bir alt gruptur 2024 JCC. 

Yapılandırılmıș geçiș programları; öz-yönetim, tedaviye uyum ve seçilmiș klinik 

sonuçlar üzerinde olumlu etki göstermektedir.(6) Erișkin gastroenterolog için temel 

hedef; bakım sürekliliğini kesintiye uğratmadan, uzun dönem komplikasyon 

riskini minimize eden ve hastayı tam bağımsız öz-yönetim düzeyine ulaștıran bir 

model geliștirmektir.
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unutulmamalıdır. İBH’na özgü ONS az sayıda bulunmaktadır. Ancak tüm ONS’lar 

İBH hastasının gereksinimi olan yüksek kalori ve yüksek proteine sahiptir. ESPEN 

enerji gereksinimini karșılayamayan, iyileșme döneminde ve preoperatif olan 

hastalarda ONS kullanımını önermektedir. ONS’ların iștahı kapatmaması için öğün 

aralarında, 30-60 dk da, düzenli ve yavaș șekilde, soğuk olarak ve pipetle yudum-

lanması önerilmektedir. ONS’lar hastanın gıdasına da eklenebilir. Sağlık çalıșanları 

tarafından hasta ONS yan etkileri açısından yakın takip edilmelidir. ONS kullanılma-

dan önce iyice çalkalanmalı, buzdolabında saklanmalı ve 24 saat içinde tüketilmeli-

dir.(29,36)

3. Enteral ürün: İBH seyrinde kullanılan enteral ürün tipleri ve içerikleri Tablo-4’de 

izlenmektedir. Aktif İBH olan hastalarda orta düzeyde yağ içerikli polimerik standart 

ürün tercih edilmelidir. İBH’a özel ürün olarak içinde transforme eden büyüme 

faktörü-beta (TGF-beta) bulunan bir ürün bulunmaktadır ve özellikle çocuk 

hastalarda etkinliği gösterilmiștir.(37,40)

ERİȘKİN İBH’DA NÜTRİSYONUN YERİ
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Giriș
Bu bölümde inflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH)’da seyri sırasında izlenen nütris-

yon hastalıkları ve nütrisyonla ilișkili durumlar gözden geçirilecektir. Özellikle sık 

olarak izlenen malnütrisyon bașta olmak üzere sarkopeni ve kırılganlıktan bahse-

dilecektir. Bu hastalara uygulanan nütrisyonel yaklașım üzerinde durulacaktır:

1. Hastanın nütrisyonel durumunu belirleyip, hastanın eksikliklerinin yerine 

konulması șeklinde nütrisyonel destek tedavisi

2. Bu hastalığın tedavisinde nütrisyonel girișimlerin tedavi olarak kullanılması 

șeklinde primer nütrisyonel tedavi. 

A. İNTESTİNAL İNFLAMASYONUN NÜTRİSYON ÜZERİNDEKİ ETKİLERİ 

İBH tekrarlayıcı intestinal inflamasyon ataklarıyla hayat boyu devam eden kronik 

bir hastalıktır. Ülseratif kolit (ÜK)’te izlenen inflamasyon sadece kolon mukozasın-

da iken, Crohn hastalığı (CH)’da ise ağızdan anüse kadar tüm gastrointestinal (Gİ) 

kanalda izlenebilen transmural bir inflamasyondur. Bu inflamasyonun İBH olan 

hastaların nütrisyonel durumu üzerinde etkileri vardır.(1) İntestinal inflamasyon;

1. Besin maddelerinin emilimini değișik mekanizmalarla bozar. Özellikle bağırsak 

emilim yüzeyini arttıran villus ve mikrovilluslarda hasara neden olur. Sonuçta 

makro- ve mikrobesin maddelerinin yani karbonhidrat, protein, yağ, vitamin ve 

eser elementlerin emilimi azalır.(2)

 

2. Bağırsak epitel hücreleri arasındaki sıkı bileșkelere hasar verir. İntestinal bariyer 

bozularak intestinal permeabilite artar, “sızdıran bağırsak” gelișir.(3,4) Bu durum 

mikrobiyal ürün ve toksinlerin sistemik dolașıma katılması, immün yanıtın 

tetiklenmesi ve besin madde emiliminin daha da bozulmasına yol açar.(1)

3. Mikrobesin bozuklukları
Mikrobesinler vitamin ve eser elementleri kapsamaktadır. Vitaminler herhangi bir 

beslenme șeklinde oldukça az miktarda gerekli esansiyel organik moleküllerdir. 

Hastalık durumunda vitamin ihtiyacı, metabolik gereksinimde artıș ve artan 

kayıplar nedeniyle çok daha fazladır. İnflamatuvar yanıt bunların değerlendirilme-

sini komplike edebileceğinden aynı anda CRP düzeyine bakmak gerekir. 

Eser elementler metabolizma ve medikal nütrisyon tedavisinin metabolik yolakla-

rında, antioksidasyon ve immünitede anahtar role sahip temel bileșenlerdir. Bunlar 

bakır, demir, selenyum, çinko, iyot, krom, molibden ve manganezdir. Parenteral 

nütrisyon (PN)’da hem vitamin hem de eser elementlerin hastaya ayrıca sağlan-

ması gereklidir. Hem vitamin hem de eser elementlerin klinik nütrisyonda ki yerleri 

ile ilgili ESPEN tarafından yeni 2 derleme makale yayınlanmıștır.(15,16)

4. Sarkopeni ve Kırılganlık
Sarkopeni iskelet kas kitlesi ve fonksiyonunda progresif kayıpla karakterli bir durum-

dur. Sarkopeni tanımı için günümüzde bu konuyla ilgili dünyadaki tüm derneklerin 

katılımıyla olușturulan GLIS (Sarkopenide Global Liderlik Girișimi)’in önerdiği ilk 

global sarkopeni tanımı yapılmıștır.(17) Bu tanım Șekil-2’de izlenmektedir.

yarlı tomografi (BT) ve manyetik rezonans görüntüleme (MRG) tarafından, 

indirekt olarak biyoelektrik impedans analizi (BIA) ile değerlendirilir. 

1. Fiziksel performansın değerlendirilmesi: Yürüyüș hızı fiziksel performansın 

doğru ve kolay ölçümüdür. Dört metre veya 6 metre yürüyüș hız testleri uygula-

nır. Ayrıca “Zamanlı Kalk ve Git Testi”de uygulanabilir.(18,19)

Kırılganlık major organlarda sınırlı rezerv kapasitesiyle birlikte dirençsizlik ve bir 

tür savunmasızlık halidir. Bu durum bağımlılık ve engellilik için bir risk faktörüdür. 

Esas olarak ileri yașlarda izlenir.(19) Kırılganlık tanısında 5 kriterden 3’ünün varlığı 

aranır. Bu kriterler kilo kaybı, halsizlik, yorgunluk, fiziksel aktivitenin azalması, 

yavașlık (yürüyüș hızının azalması) ve güçsüzlük (düșük kavrama gücü)’tür. 

Kırılganlık taramasında birkaç araç vardır. Bunlardan “Zamanlı Kalk ve Git Testi” 

ile “Göreceli İhtiyaç İndikatörü” (IoRN) klinikte kolaylıkla uygulanabilir.(17)

5. Yeniden Beslenme Sendromu
Yetersiz beslenme döneminin ardından birey agresif olarak beslenmeye (oral, 

enteral veya parenteral nütrisyon (PN)) bașlandığında ortaya çıkan elektrolit ve sıvı 

dengesinde șiddetli bozulma sendromudur.(1) Sıklıkla PN’la beslenenlerde ve 

hastanın beslenmeye bașlanmasından sonraki 4 gün içinde izlenir. Karbonhidrat-

ların yüksek miktarda verilmesiyle insülin sekresyonu artar, hipoalbüminemisi 

olan hastalarda su ve tuz tutulmasına neden olur. Elektrolit bozuklukları özellikle 

hipofosfatemi, hipokalemi ve hipomagnezemi șiddetli komplikasyonlara neden 

olabilir.(20) Hastada bu komplikasyonun gelișmemesi için, gereksinim duyduğu 

kalori miktarının kademeli olarak arttırılması, aceleci olunmaması gerekir.

C. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA NÜTRİSYON
HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

1. İBH’da Malnütrisyon
İnflamatuvar bağırsak hastalarının tümünde malnütrisyon prevalansı %70, 

remisyonda olan İBH hastalarında ise %38 civarındadır. Her ne kadar CH’da 

malnütrisyon prevalansı (%65-75), ÜK’li hastalarda izlenen orandan (%18-62) 

daha yüksek olsa da, son çalıșmalar her 2 durumda benzer malnütrisyon oranları-

3. Bağırsak mikrobiyotasında “disbiyozis” ’e neden olur. Disbiyozis bağırsak mikro-

biyotasında bakterilerin sayı ve çeșitliliğinde azalma ve stabilitesinde bozulmayla 

karakterli bir durumdur. Aynı șekilde disbiyozis de intestinal inflamasyon ve 

hasara neden olabilir. Sağlıklı konrollere göre Bifidobacterium longum, Eubacte-

rium rectale, Faecalibacterium prausnitzii, Roseburia intestinalis ve diğer yararlı 

bakteriler Crohn hastalığı (CH) ve/veya Ülseratif kolit (ÜK)’de azalırken, Bacteroi-

des fragilis, Enterobacteriaceae (örneğin Escherichia coli), Ruminococcus 

gnavus ve Fusobacterium nucleatum gibi zararlı bakterilerde artıș vardır.(5)

4. İBH’da izlenen disbiyozis bağırsak metabolomunu da değiștirerek kısa zincirli 

yağ asitleri (KZYA), safra asidleri ve triptofan arasında ki dengenin bozulmasına 

yol açar. Kolonositlerin enerji kaynağı olarak kabul edilen KZYA’nin sentezi 

azalır.(6)

5. İnflamasyon sırasında tümör nekroz faktör-alfa (TNF-a) ve interlökin-1 beta 

(IL-1b) gibi salgılanan pro-inflamatuvar sitokinler besin maddeleri örn. glukoz, 

amino asid ve yağ asidi tașıyacılarının ekspresyon ve fonksiyonunu azaltır.(2)

6. İntestinal transiti hızlandırarak ozmotik veya sekretuvar diyareye neden olur. Bu 

da besin maddelerinin emilimi için gerekli sürenin kısalması ve sekonder 

malnütrisyona neden olur.(7)

B. NÜTRİSYON HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

Nütrisyon hastalıkları ve nütrisyon ile ilișkili durumlar Șekil-1’de gösterilmekte-

dir.(8)

1. Malnütrisyon/Az Beslenme
Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında eksiklik, așırılık 

veya dengesizlik olarak tanımlanır. Malnütrisyon morbidite, mortalite ve sağlık 

bakım maliyetinde önemli derecede artıșa neden olur.(9)

Malnütrisyon tanımında;

1. ESPEN (Avrupa Parenteral ve Enteral Nütrisyon Derneği), 2015 yılı,(10)

2. GLIM (Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi), 2019 yılı,(11)

Q Fenotipik kriterler (kilo kaybı, düșük vücut kitle indeksi (VKİ), düșük kas kitlesi) 

ve etyolojiik kriterler (gıda alımında azalma ve hastalık yükünün değerlendiril-

mesini içeren) tanımlanmıștır.(12)

3. WHO (Dünya Sağlık Örgütü) kriterleri kullanılmaktadır.(13)

Q Az beslenme (zayıflık: boya göre düșük ağırlık, bodurluk: yașa göre kısa boy, 

esas olarak pediatrik yaș grubunda,düșük kilo: yașa göre düșük kilo) 

Q Mikrobesin ilișkili malnütrisyon (mikrobesin eksiklikleri veya fazlalıkları)

Q Așırı kilo (obezite ve diyet ilișkili bulașıcı olmayan hastalıklar örn. kalp hastalığı, 

inme, diyabet ve bazı kanserler).

WHO kriterlerine göre malnütrisyon için tanısal kriterler veya sayısal eșik değerleri 

bulunmamaktadır. ESPEN ve GLIM’e göre malnütrisyon kriterleri Tablo 1’de 

izlenmektedir.

Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında 
eksiklik, așırılık veya dengesizlik olarak tanımlanır. Tanımında güncel 
olarak Avrupa Klinik Enteral ve Parenteral Nütrisyon Derneği (ESPEN) 
ile Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi (GLIM) tanı kriterleri 
kullanılmaktadır.

2. Așırı Kilo ve Obezite
Sağlığı bozabilen anormal veya așırı yağ birikimi olarak tanımlanır.(14) Obezite 

kronik bir hastalık olup, tip 2 diyabetes mellitus (DM), dislipidemi, hipertansiyon 

(HT) ve kardiyovasküler hastalıklar (KVH) gibi diğer kronik hastalıkların birincil 

nedenidir. Erișkinlerde așırı kilo ve obezite sınıflaması VKİ’ne göre yapılır (Tablo 2). 

Vücut ağırlığının artmasının yanısıra yağ birikiminin karın ve gövdede olması 

santral obezite olarak tanımlanır. Her 2 cinste metabolik sendrom, tip 2 DM, HT ve 

KVH riski bu durumda yüksektir. Bel çevresi ölçümü ile takip edilir. Sarkopenik 

obezite sarkopeniyle obezitenin bir kombinasyonu olarak tanımlanır. Mekanizması 

obez hastalarda inflamasyon ve/veya inaktiviteye bağlı kas katabolizması olup, 

her yașta görülebilir. 

Yașlılık sürecinde sarkopeni kırılganlık öncesi izlenen bir durum olsa da (primer 

sarkopeni), hastalık ilișkili, aktivite ilișkili veya nütrisyon ilișkili (ör. protein eksikliği) 

patojenik mekanizmalardan da (sekonder sarkopeni) kaynaklanabilir. Sarkopeni 

genel olarak 3 așamada değerlendirilir;

1. Kas gücünün değerlendirilmesi: El kavrama gücünün el dinamometrisi ile 

ölçülerek değerlendirilmesidir. 

2. Kas kitlesinin değerlendirilmesi: Total vücut iskelet kitlesi veya apendiküler 

iskelet kas kitlesi direkt olarak dual enerji X-ray absorbsiyometri (DEXA), bilgisa-

nı ortaya koymuștur.(21) CH olanlarda ince bağırsak tutulumu olan, fistülizan veya 

bağırsak rezeksiyonu geçirenlerde protein-enerji malnütrisyonu (PEM) ve mikro-

besin eksiklikleri daha fazladır. ÜK’li hastalarda ise akut atak sırasında veya 

hastaneye yatıșta nütrisyonel durumda hızlı bir bozulma görülür.(1) İBH’da malnüt-

risyon patomekanizmaları Șekil 3’de izlenmektedir.(22)

İBH ve malnütrisyonu olan hastalarda hastanede sık yatıș, hastanede daha uzun 

süreli yatıș, morbidite ve mortalitede artıș söz konusudur. Uzun iyileșme süresi 

Clostridioides difficile gibi fırsatçı enfeksiyonlara, venöz tromboemboliye yol 

açarak mortalitede artıșa neden olur. Daha yașlı hastalarda malnütrisyon riski 

daha yüksek olduğundan, bir çalıșmada yașlı hastalarda mortalite 40 kat daha 

yüksek saptanmıștır. Malnütrisyonun erken tanısı olumsuz sonuçların düzelmesi-

ne neden olur.(23)

2. İBH’da Așırı Kilo ve Obezite
Dünyada obezite artıșı gibi İBH’da da obezite oranı giderek artmaktadır. Çeșitli 

epidemiyolojik çalıșmalarda İBH olan hastalarda așırı kilo %25-40, obezite 

%15-40 oranında izlenmektedir. Mezenterik visseral yağ dokuda bulunan hipert-

rofik adipositler pro-inflamatuvar sitokin (TNF-a, IL-1, IL-6), kemokin ve adipokin 

(leptin ve resistin) olușturarak, inflamatuvar hücre aktivasyonuna ve düșük 

dereceli kronik intestinal inflamasyona neden olur. Bu da mukozal bariyer fonksi-

yonunda bozulma ve bakteriyel translokasyona yol açar. Obezite İBH’da immüno-

modülatör ve biyolojik ajan tedavilerinde daha düșük yanıta, peri-operatif cerrahi 

komplikasyonlarda ise artıșa yol açar.(24)

3. İBH’da Sarkopeni ve Kırılganlık
İBH’da sarkopeninin değerlendirildiği 35 çalıșmanın (2770 erișkin CH, 1473 ÜK’li 

hasta) sistematik derlemesinde, erișkin İBH hastalarının %42’de myopeni (düșük 

kas kitlesiyle ölçülen, CH’da %45, ÜK’te %43), %34’ünde pre-sarkopeni( düșük 

el kavrama gücü nedeniyle, CH’da %35, ÜK’te %32) ve %17’sinde sarkopeni 

(düșük kas kitlesi ve gücüyle, CH’da %12, ÜK’te %14) saptanmıștır.(25) Sarkopenik 

İBH hastaları hastane yatıșları, hastalık alevlenmeleri ve kolektomiye daha yatkın-

dır. Düșük kas kitlesi cerrahi riski arttırmaktadır.(26)

İBH olan 1.893.448 erișkin İBH hastasının katıldığı 23 gözlemsel çalıșmanın 

meta-analizinde, kırılganlık havuzlanmıș prevalansı %18 (95% CI: 12.4%-25.6%) 

olarak saptanmıștır. Kırılganlık İBH hastalarında enfeksiyonla ilișkili hastane 

yatıșları, cerrahi sonrası morbidite ve ölüm dahil olumsuz sonuçlara neden 

olabilir.(27)

İBH’da așırı kilo %25-40, obezite %15-40, sarkopeni %17, kırılganlık 
ise %18 oranında izlenir. 

D. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA
NÜTRİSYONEL YAKLAȘIM 

İBH hastalarına uygulanan nütrisyonel yaklașımın bir ekip iși olduğu, hekim, 

hemșire ve diyetisyen ișbirliğinin son derece önemli olduğunu unutmamak 

gerekir. 

İBH’da nütrisyonel yaklașım bir ekip iși olup, hekim, hemșire ve 
diyetisyen ișbirliği büyük önem tașımaktadır.

Bu hastalara nütrisyon tedavisi 2 amaçla uygulanmaktadır;

1. Nütrisyonel Destek Tedavi; Hastalarda saptanan protein, enerji, vitamin, eser 

element eksikliklerinin saptanıp yerine konmasıdır.

2. Primer Nütrisyonel Tedavi: Hastada İBH tedavisinde nütrisyonel yaklașımların 

uygulanmasıdır.

İBH’da Nütrisyonel Destek Tedavi
İBH olan hastalarda nütrisyonel destek tedavi;

a) Hastanın görüldüğü yer (poliklinikte ayaktan hasta veya serviste yatan hasta),

b) İBH tipi ve tutulum yeri (CH veya ÜK olması, ince bağırsak tutulumu varlığı),

c) İBH aktivitesi ve șiddeti (aktif veya remisyonda hastalık, hafif-orta șiddette veya 

orta-șiddetli hastalık) 

d) İBH’na bağlı komplikasyonlar (örn. striktür),

e) İnflamatuvar bağırsak hastasına uygulanan tedavi,

f) İBH olan hastanın nütrisyonel öykü, fizik muayene, laboratuvar bulguları ve ileri 

incelemelerine göre (görüntüleme gibi) değișiklik gösterir. 

Tüm İBH hastalarının nütrisyonel destek tedavi açısından değerlendirilmesi ve 

izlenmesi gerekir.

A) Nütrisyonel Değerlendirme
Bu așamadaki basamaklar Șekil 4’de izlenmektedir.

1. Basamak Nütrisyonel Tarama: ESPEN İBH hastalarının malnütrisyon açısından 

taranmasını önermektedir.(28) İBH’da önerilen değișik malnütrisyon tarama 

araçları Șekil 4’de izlenmektedir.(29) Bu amaçla özellikle valide edilmiș nütrisyonel 

tarama araçlarının kullanılması önerilmektedir. NRS-2002 ve MUST en çok 

tavsiye edilenlerdir.(22) İBH için spesifik tarama araçları Türkiye’de kullanım için 

valide edilmemiștir. 

2. Basamak Klinik Değerlendirme: İnflamasyon, diyare, karın ağrısı ve iștahsızlı-

ğın etkisini değerlendirmek üzere hastanın Gİ semptomları ve nütrisyonel 

eksikliklerin klinik semptom ve bulguları değerlendirilir.(23) Malnütrisyon tanısında 

herhangi bir altın standart yoktur. Bu amaçla subjektif global değerlendirme 

(SGD), ESPEN, WHO ve GLIM kriterleri kullanılmaktadır. 7-nokta SGD ucuz, hızlı, 

uygulaması kolay bir değerlendirme aracıdır.(22) Son yıllarda GLIM kriterleri daha 

güvenilir bir tanı aracı olarak görülmektedir.(29)

3. Basamak Antropometrik Değerlendirme: Değerlendirilen parametreler VKİ, 

deri kıvrım kalınlığı, orta-üst kol çevresi ve orta-üst kol kas çevresidir. Deri kıvrım 

kalınlığı klinik pratikte vücut yağ depolarını tahmini için kullanılan antropometrik 

bir ölçümdür. Biseps, triseps, subskapular ve supra-iliak bölge olmak üzere 4 

yerden kaliper ile ölçülür. Orta üst kol çevresi VKİ’nin göstergesi iken, orta üst 

kol kas çevresi ise üst kolun hem kemik hem kas kısımları hakkında bilgi 

verir.(23,30). Sarkopeni yatak bașında dinamometreyle el kavrama gücünün 

ölçümüyle değerlendirilir.

 Vücut kompozisyonunu belirlemede; BIA ve bazı radyolojik yöntemlerden örneğin 

DEXA(31), MRG(32), ultrasonografi(33) ve BT(34) gibi yararlanılır.(23) DEXA vücut 

kompozisyon analizinde altın standarttır. Ancak rutin kullanımı pahalı olması, 

özel ekipman ve eğitimli personel gerektirdiği içim önerilmemektedir. İBH 

inflamasyon ye yetersiz gıda alımı nedeniyle kas erimesi ve yağ kaybına neden 

olur. Son zamanlarda, faz açısı ÜK’li hastalarda hücresel bütünlük ve nütrisyonel 

durumu değerlendirmekte bir gösterge olarak önerilmiștir.(2)

4. Basamak Biyokimyasal Değerlendirme: Hemogram, albümin, CRP ve 

mikro-besinler rutin olarak kontrol edilmeli ve eksiklikleri saptandığında yerine 

konmalı ve takip edilmelidir.(28)

5. Basamak Diyet Değerlendirmesi: İlk önce bu hastaların gıda alımındaki 

değișikliklerin belirlenmesi gerekir. Bu așamada en önemli destek diyetisyenler-

den alınmalıdır. Çünkü hastaların çoğu semptomlarını kontrol etmek için diyet 

değișikliği yapar. Bu da hastaların nütrisyonel durumunu olumsuz etkileyebilir.(35) 

Gıda/nütrisyon ilișkili öykü alırken ör. posa, protein, demir, kalsiyum, folik asid, 

B12, C ve D vitamini gibi anahtar besin maddelerinin yeterli alımının değerlendi-

rilmesi gerekir. Malnütrisyon riski altında ki İBH hastasının her vizitinde 5 gıda 

grubunun tüketim sıklığı sorgulanmalıdır. Bunlar tahıllar, sebze ve meyveler, süt 

veya bitki- bazlı süt alternatifleri, yağsız et (kırmızı ve beyaz et, kümes hayvanları, 

balık) ve alternatifleri (yumurta, baklagiller, kabuklu yemișler ve tohumlar) ile 

katı ve sıvı yağlardır.(30)

B) Nütrisyonel Destek Yolunun Belirlenmesi
İBH’da Gİ kanalın fonksiyonel durumuna göre nütrisyonel destek yolunun belirlen-

mesi Șekil 5’de izlenmektedir.(2)

Enteral nütrisyon: Oral yoldan gıda alamayacak İBH olan hastalarda EN tedavisi 

gerekir. EN için erișim yolları;(23,36)

• Nazal yoldan yerleștirilen beslenme tüpleri,

• Nazogastrik tüp

• Nazojejunal tüp

Parenteral Nütrisyon: İBH’da PN endikasyonları, kontrendikasyonları ve kompli-

kasyonları Șekil 6’da izlenmektedir.(2,23,35,37) PN tedavi süresi ve verilecek solüsyo-

nun ozmolaritesine göre periferal veya santral olarak uygulanabilir. Periferal PN 

(PPN), nütrisyonel desteğin hızla bașlanmasına olanak sağlayan periferal bir venle 

sağlanır. Ancak verilen solüsyonun ozmolaritesi erișkinlerde flebit, tromboflebit 

gelișmesini önlemek üzere 800-850 mOsm/L altında olmalıdır. Ayrıca periferik 

erișimin düșük güvenirliliği nedeniyle bu yol 10-14 günden uzun süre kullanılma-

malıdır. Ayrıca hastanın protein ve enerji gereksinimi seyreltilmiș solüsyonlarla 

karșılanamamaktadır. Bu nedenle PPN santral PN (CPN)’a geçiș amacıyla uygulan-

maktadır.(2)

C) Protein ve Kalori Gereksinimini Saptama:
Genel olarak İBH remisyondayken protein gereksinimi genellikle artmaz ve alım 

genel popülasyona önerilene benzer olmalıdır (1 g/kg/gün). Ancak aktif İBH’da 

protein gereksinimi artar ve alım genel popülasyona önerilene göre daha yüksek 

olmalıdır (erișkinlerde 1.2-1.5 g/kg/gün).(28) Hastanın kalori gereksinimi yatak 

bașında standart olarak (30-35 kcal/kg) hesaplanabileceği gibi farklı enerji gereksi-

nimi olabilecek özel hastalık durumlarında enerji gereksinimi indirekt kalorimetri 

ve bireysel fiziksel aktivite faktörü ile belirlenmelidir.(28) Klinik pratikte Harris-Bene-

dict veya Schoffield formüllerinden yararlanılabilir. 

Aktif İBH hastasında protein gereksinimi 1.2-1.5 g/kg, kalori gereksi-
nimi 30-35 kcal/kg’dır. 

• Gastrostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen

• Jejunostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen.

D) Hastaya Bașlanacak Diyet, Oral Nütrisyonel Suplaman, Enteral Ürün ve 
PN İçin Solüsyon Belirleme
1. Diyet: İBH’nın aktif veya remisyonda olması hastaya bașlanacak diyete karar 

verirken son derece önemlidir. ÜK’de remisyon idamesinde medikal tedaviye ek 

olarak taze sebze ve meyveler, monoansature yağlar, kompleks karbonhidratlar ve 

yağsız proteinlerden zengin ancak ultra ișlenmiș gıdalar, ek șeker ve tuzdan fakir 

Akdeniz diyeti önerilmektedir.(35,38)

İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye edilen bir “İBH 

diyeti” yoktur.(28) Ancak semptomatik atak yașayan ve abdominal semptomları 

kötüleșen hastalarda önceden uygulandığı gibi düșük rezidü, düșük posalı diyet 

uygundur. İBH tedavisinde önerilen diyetler, gerekçe ve içerikleriyle Tablo 4’de 

izlenmektedir. Akdeniz diyeti medikal tedaviye ek olarak, ÜK’te remisyon idamesin-

de uygulanabilir. Ancak ÜK’te remisyon sağlanması, CH’da remisyon sağlanması 

ve idamesinde kullanımı ile ilgili yetersiz kanıt vardır.(38) ÜK’te remisyon idamesinde 

kırmızı ve ișlenmiș etten fakir bir diyet te önerilebilir.(35,38)

Düșük fermentabl oligosakkarid, disakkarid, monosakkarid ve poliollerden 

(FODMAP) olușan diyet özellikle irritabl bağırsak sendromu (İBS) tedavisinde 

uygulanmaktadır. Düșük FODMAP diyetinin CH ve ÜK remisyon idamesinde kullanıl-

masına ilișkin yeterli bir kanıt yoktur. Sadece İBH olan bir hastada İBS ile uyumlu 

yakınmalar varsa bu diyet fayda sağlayabilir. Uzun süreli düșük FODMAP diyetin-

den, mikrobiyotada değișiklik ve kısa zincirli yağ asitlerinin üretiminde azalmaya 

neden olabileceğinden uzak durulmalıdır.(2,35,39)

CH dıșlama diyeti (CDED), parsiyel EN (PEN) ile birlikte çocuklarda remisyonun 

sağlanmasında önerilmektedir. Erișkinlerde ise hafif-orta șiddette CH’da düșünüle-

bilir. Ancak CH’da remisyonun sağlanmasında PEN olmadan tek bașına, CH’da 

remisyon idamesinde kullanımı için kanıt yetersiz, ÜK’te remisyonu sağlamada ise 

PEN ile birlikte veya tek bașına uygulanmasının kanıtı yoktur.(38)

ÜK remisyonda ise Akdeniz diyeti önerilmektedir. 
İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye 
edilen bir “İBH diyeti” yoktur.

İBH tedavisinde bazı diyet ekleri kullanılabilmektedir. Bunlardan bitki bazlı bileșikler 

olarak; zerdaçalın aktif bileșeni kurkumin ile indigo naturalis olarak bilinen Qing-Dai 

(QD) sayılabilir. Kurkumin hafif-orta ÜK tedavisinde meselamine ek olarak, ÜK’te 

remisyon idamesinde de kullanılabilir. Ancak en uygun formülasyonu, süre ve dozu 

belirsiz olduğu, yüksek dozda toksisite olasılığı nedeniyle tıbbi gözlem altında 

kullanılmalıdır. QD ise kurkuminle birlikte veya tek bașına kullanımı hafif-orta ÜK 

tedavisinde remisyonun sağlanmasında yardımci bir tedavi olarak düșünülebilir. 

Potansiyel toksisite nedeniyle tıbbi gözlem altında kullanılması gerekir. Posa ekleri, 

prebiyotikler, D vitemini, omega-3 ve glutamin kullanımı ise yetersiz kanıt veya 

kanıt olmadığı için önerilmemektedir.(37) 

2. Oral Nütrisyonel suplaman (ONS): İBH’da oral alım yetersiz olduğunda, nütris-

yonel destek gerektiğinde ilk basamak olarak hem poliklinik hem de yatan hastalar-

da yaygın olarak kullanılmaktadır. “Hastayı besleyemesen de bağırsağı besle” sözü 

4. PN için solüsyon: Bu solüsyonlar Gİ kanalı ișlev görmeyen İBH hastalarında 

hastanın nütrisyonel gereksinimlerini karșılamak üzere makro-, mikro-besin 

maddeleri ve elektrolitleri içeren steril, intravenöz karıșımlardır. Kısa süreli destek 

için PPN, yüksek kalori vermek için ise CPN uygulanmalıdır. 

E) İBH’da Özel Durumlar Ve Komorbiditelerde Nütrisyonel Yaklașım 
a) İBS Benzeri Semptomlar: Remisyonda İBH olan erișkinlerin 1/3 ünde, genel 

popülasyona göre 3 kat daha fazla İBS benzeri semptomlar görülmektedir.Bu 

hastalarda persistan Gİ semptomları tedavi etmek üzere düșük FODMAP diyeti 

yukarıda değinildiği gibi önerilebilir. Ancak bu amaçla yüksek posalı gıdalar, posa 

ekleri veya düșük posalı bir diyetin kullanılmasını destekleyen yetersiz kanıt 

vardır.(38,41)

b) İntestinal Striktürü Olanlar: Striktüran CH ve obstrüktif semptomları olan İBH 

hastalarında hacim olușturucu posadan fakir diyet intestinal obstrüksiyon 

gelișme riskini azaltabilir. Hastaların hacim olușturucu posadan zengin tahıllar 

(tam tahıllı ekmekler, kepekli tahıllar, arpa, kinoa ve esmer pirinç), sebzeler (çiğ 

sebzeler örn. salatalar, brokoli, karnabahar, mısır, kereviz, sebze kabukları örn. 

patates kabuğu), meyveler (meyve kabukları, çekirdekler, kurutulmuș meyve), 

baklagiller, kuruyemișler ve tohumlardan uzak durması gerekir.(2,35,38)

c) İntestinal Rezeksiyonlu Hastalar: Terminal ileumu içeren rezeksiyon geçiren 

hastalarda safra asidi diyaresini tedavi etmek üzere düșük yağlı diyeti destekle-

yen yeterli veri yoktur. Bu hastalarda Ca-oksalat böbrek tașı öyküsü varsa yeterli 

hidrasyon, diyet Ca’da artıș, destek Ca sitrat, düșük oksalat diyeti önerilmeli-

dir.(38)

d) Stomalı Hastalar: İBH seyrinde bazı hastalarda geçici veya kalıcı stoma izlene-

bilir. İleostomili hastalarda ileostomi çıktısını arttırmada posa alımı arttırılabilir.

e) İleo-Anal Poșlu Hastalar: ÜK ve ileo-anal poșu olan hastalarda fermentabl 

posa poș fonksiyonlarını düzeltebilir. Ancak fermente olmayan posanın böyle bir 

etkisine dair yeterli kanıt yoktur. 

f) Apsesi Olan Crohn Hastaları: İntra-abdominal apse ve/veya flegmonöz 

inflamasyonu olan ve Gİ kanaldan optimal nütrisyonu engellenen İBH hastaların-

da kısa süreli PN preoperatif dönemde enfeksiyon ve inflamasyonu azaltmak 

üzere, bağırsak istirahatini sağlamak amacıyla kısa süreli PN uygulanabilir. 

Böylece cerrahi tedaviye köprüleme ve cerrahi sonuçların optimize edilmesini 

sağlar.(35)

g) Kısa Bağırsak Sendromlu Hastalar: Bu konu ilgili bölümde anlatılacaktır.

İBH’DA PRİMER NÜTRİSYONEL TEDAVİ

Bu bölümde nütrisyon tedavisi İBH patogenezinde olușturduğu modifikasyonlarla, 

hastalığın primer tedavisindeki yeri ile ele alınacaktır. İBH’da nütrisyon tedavisinin 

intestinal inflamasyonu azalttığı, iyileșmeyi arttırdığı ve semptomların düzelmesini 

sağladığı gösterilmiștir. Bu yaklașımın tipik Batı tipi diyetle ilișkili bağırsak disbiyozisi 

ve mukozal immün sistem bozukluğunu tetikleyen faktörleri ortadan kaldırabileceği 

üzerinde durulmaktadır. Bu tedavi 2’ye ayrılmaktadır;

1. Ekskluziv EN (EEN)

2. Parsiyel EN (PEN)

Günümüzde EEN ve PEN’un bir parçası olarak CDED CH olan çocuklarda ve bazı 

erișkinlerde remisyonun sağlanması ve/veya idamesinde primer tedavi modalitesi 

olarak giderek artan oranda kullanılmaktadır.(18,30,31,41)

EEN tedavisi: İBH hastasının 6-8 hafta süreyle alması gerekli kalorinin tamamının 

tam bir enteral ürünüle karșılanması olarak tanımlanır. Enteral ürün oral olarak 

veya enteral yolla verilebilir. Elemental ürün kullanımı gerekli değildir ama intakt 

protein ürünleri verilebilir. EEN tedavisi yaklașık 50 yıl önce klinik pratiğe girmiștir. 

Pediatrik yaș grubunda malnütrisyonun büyüme ve gelișmede negatif etkileri 

nedeniyle, bu yaș grubunda benzer olumsuz etkileri olan kortikosteroid (KS) tedavi-

den kaçınılması gereklidir. Pediatrik hastalarda aktif CH’nı tedavi etmede, EEN KS 

tedaviye benzer %80’e varan remisyon oranıyla ilk sıra tedavi olarak önerilmekte-

dir.(42) Erișkin Crohn hastalarında pediatrik yaș grubuna göre EEN’un remisyon 

indüksiyonu genel olarak daha düșüktür. Bunun nedeni pediatrik ve erișkin yaș 

gruplarında hastalık ekspresyonunun farklı olması ve erișkinlerde kompliyansın 

daha düșük olması olabilir. 

Ekskluziv enteral nütrisyon İBH olanlarda 6-8 hafta süreli, oral bașka 
gıda alımına izin vermeden, %100 kalorinin enteral ürünlerle 
karșılanmasıdır. CH’da pediatrik yaș grubunda etkinliği yüksektir. 
Ancak erișkinlerde de tolere edildiğinde CH’da remisyonun sağlan-
masında önerilmektedir.

2025 yılında yayınlanan, erișkin İBH hastalarında ECCO’nun diyet yönetimi ile ilgili 

uzlașısında, EEN tedavisinin așağıdaki durumlarda yeri olduğu bildirilmiștir. Bu 

uzlașıya göre;

1. EEN erișkin CH’da remisyonun sağlanmasında önerilmektedir

2. inflamatuvar striktürlerin tedavisinde düșünülebilir

3. Preoperatif dönemde 2 hafta boyunca uygulanan EEN, CH’da inflamatuvar yükü 

azaltabilir, planlanan operasyonu önleyebilir

4. Cerrahi girișim bekleyen Crohn hastalarında post-op komplikasyonları önlemek 

üzere, 4 hafta süreli EEN tedavisi pre-op nütrisyonda önerilmektedir.(38)

Her ne kadar EEN tedavisi erișkin İBH tedavisinde giderek daha çok terapötik bir 

seçenek olarak görülse ve ECCO’nun bu konudaki uzlașısında yer alsa da, pratikte 

uygulanması hala sınırlıdır.(41) 

PEN Tedavisi: İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 

kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti (CDED) ile karșılan-

masıdır. Bu tedavinin terapötik etkisi doza bağımlıdır. Enteral ürün oranı arttıkça 

sağlanan yarar da artar. Ancak PEN tedavisi ile ilgili kanıtlar hala kısıtlı olup,(43) EEN 

CH olanlarda remisyonun sağlanmasında en köklü ve etkili diyet seçeneği olmaya 

devam etmektedir.

PEN İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 
kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti 
(CDED) ile karșılanmasıdır. 



unutulmamalıdır. İBH’na özgü ONS az sayıda bulunmaktadır. Ancak tüm ONS’lar 

İBH hastasının gereksinimi olan yüksek kalori ve yüksek proteine sahiptir. ESPEN 

enerji gereksinimini karșılayamayan, iyileșme döneminde ve preoperatif olan 

hastalarda ONS kullanımını önermektedir. ONS’ların iștahı kapatmaması için öğün 

aralarında, 30-60 dk da, düzenli ve yavaș șekilde, soğuk olarak ve pipetle yudum-

lanması önerilmektedir. ONS’lar hastanın gıdasına da eklenebilir. Sağlık çalıșanları 

tarafından hasta ONS yan etkileri açısından yakın takip edilmelidir. ONS kullanılma-

dan önce iyice çalkalanmalı, buzdolabında saklanmalı ve 24 saat içinde tüketilmeli-

dir.(29,36)

3. Enteral ürün: İBH seyrinde kullanılan enteral ürün tipleri ve içerikleri Tablo-4’de 

izlenmektedir. Aktif İBH olan hastalarda orta düzeyde yağ içerikli polimerik standart 

ürün tercih edilmelidir. İBH’a özel ürün olarak içinde transforme eden büyüme 

faktörü-beta (TGF-beta) bulunan bir ürün bulunmaktadır ve özellikle çocuk 

hastalarda etkinliği gösterilmiștir.(37,40)
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Giriș
Bu bölümde inflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH)’da seyri sırasında izlenen nütris-

yon hastalıkları ve nütrisyonla ilișkili durumlar gözden geçirilecektir. Özellikle sık 

olarak izlenen malnütrisyon bașta olmak üzere sarkopeni ve kırılganlıktan bahse-

dilecektir. Bu hastalara uygulanan nütrisyonel yaklașım üzerinde durulacaktır:

1. Hastanın nütrisyonel durumunu belirleyip, hastanın eksikliklerinin yerine 

konulması șeklinde nütrisyonel destek tedavisi

2. Bu hastalığın tedavisinde nütrisyonel girișimlerin tedavi olarak kullanılması 

șeklinde primer nütrisyonel tedavi. 

A. İNTESTİNAL İNFLAMASYONUN NÜTRİSYON ÜZERİNDEKİ ETKİLERİ 

İBH tekrarlayıcı intestinal inflamasyon ataklarıyla hayat boyu devam eden kronik 

bir hastalıktır. Ülseratif kolit (ÜK)’te izlenen inflamasyon sadece kolon mukozasın-

da iken, Crohn hastalığı (CH)’da ise ağızdan anüse kadar tüm gastrointestinal (Gİ) 

kanalda izlenebilen transmural bir inflamasyondur. Bu inflamasyonun İBH olan 

hastaların nütrisyonel durumu üzerinde etkileri vardır.(1) İntestinal inflamasyon;

1. Besin maddelerinin emilimini değișik mekanizmalarla bozar. Özellikle bağırsak 

emilim yüzeyini arttıran villus ve mikrovilluslarda hasara neden olur. Sonuçta 

makro- ve mikrobesin maddelerinin yani karbonhidrat, protein, yağ, vitamin ve 

eser elementlerin emilimi azalır.(2)

 

2. Bağırsak epitel hücreleri arasındaki sıkı bileșkelere hasar verir. İntestinal bariyer 

bozularak intestinal permeabilite artar, “sızdıran bağırsak” gelișir.(3,4) Bu durum 

mikrobiyal ürün ve toksinlerin sistemik dolașıma katılması, immün yanıtın 

tetiklenmesi ve besin madde emiliminin daha da bozulmasına yol açar.(1)

3. Mikrobesin bozuklukları
Mikrobesinler vitamin ve eser elementleri kapsamaktadır. Vitaminler herhangi bir 

beslenme șeklinde oldukça az miktarda gerekli esansiyel organik moleküllerdir. 

Hastalık durumunda vitamin ihtiyacı, metabolik gereksinimde artıș ve artan 

kayıplar nedeniyle çok daha fazladır. İnflamatuvar yanıt bunların değerlendirilme-

sini komplike edebileceğinden aynı anda CRP düzeyine bakmak gerekir. 

Eser elementler metabolizma ve medikal nütrisyon tedavisinin metabolik yolakla-

rında, antioksidasyon ve immünitede anahtar role sahip temel bileșenlerdir. Bunlar 

bakır, demir, selenyum, çinko, iyot, krom, molibden ve manganezdir. Parenteral 

nütrisyon (PN)’da hem vitamin hem de eser elementlerin hastaya ayrıca sağlan-

ması gereklidir. Hem vitamin hem de eser elementlerin klinik nütrisyonda ki yerleri 

ile ilgili ESPEN tarafından yeni 2 derleme makale yayınlanmıștır.(15,16)

4. Sarkopeni ve Kırılganlık
Sarkopeni iskelet kas kitlesi ve fonksiyonunda progresif kayıpla karakterli bir durum-

dur. Sarkopeni tanımı için günümüzde bu konuyla ilgili dünyadaki tüm derneklerin 

katılımıyla olușturulan GLIS (Sarkopenide Global Liderlik Girișimi)’in önerdiği ilk 

global sarkopeni tanımı yapılmıștır.(17) Bu tanım Șekil-2’de izlenmektedir.

yarlı tomografi (BT) ve manyetik rezonans görüntüleme (MRG) tarafından, 

indirekt olarak biyoelektrik impedans analizi (BIA) ile değerlendirilir. 

1. Fiziksel performansın değerlendirilmesi: Yürüyüș hızı fiziksel performansın 

doğru ve kolay ölçümüdür. Dört metre veya 6 metre yürüyüș hız testleri uygula-

nır. Ayrıca “Zamanlı Kalk ve Git Testi”de uygulanabilir.(18,19)

Kırılganlık major organlarda sınırlı rezerv kapasitesiyle birlikte dirençsizlik ve bir 

tür savunmasızlık halidir. Bu durum bağımlılık ve engellilik için bir risk faktörüdür. 

Esas olarak ileri yașlarda izlenir.(19) Kırılganlık tanısında 5 kriterden 3’ünün varlığı 

aranır. Bu kriterler kilo kaybı, halsizlik, yorgunluk, fiziksel aktivitenin azalması, 

yavașlık (yürüyüș hızının azalması) ve güçsüzlük (düșük kavrama gücü)’tür. 

Kırılganlık taramasında birkaç araç vardır. Bunlardan “Zamanlı Kalk ve Git Testi” 

ile “Göreceli İhtiyaç İndikatörü” (IoRN) klinikte kolaylıkla uygulanabilir.(17)

5. Yeniden Beslenme Sendromu
Yetersiz beslenme döneminin ardından birey agresif olarak beslenmeye (oral, 

enteral veya parenteral nütrisyon (PN)) bașlandığında ortaya çıkan elektrolit ve sıvı 

dengesinde șiddetli bozulma sendromudur.(1) Sıklıkla PN’la beslenenlerde ve 

hastanın beslenmeye bașlanmasından sonraki 4 gün içinde izlenir. Karbonhidrat-

ların yüksek miktarda verilmesiyle insülin sekresyonu artar, hipoalbüminemisi 

olan hastalarda su ve tuz tutulmasına neden olur. Elektrolit bozuklukları özellikle 

hipofosfatemi, hipokalemi ve hipomagnezemi șiddetli komplikasyonlara neden 

olabilir.(20) Hastada bu komplikasyonun gelișmemesi için, gereksinim duyduğu 

kalori miktarının kademeli olarak arttırılması, aceleci olunmaması gerekir.

C. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA NÜTRİSYON
HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

1. İBH’da Malnütrisyon
İnflamatuvar bağırsak hastalarının tümünde malnütrisyon prevalansı %70, 

remisyonda olan İBH hastalarında ise %38 civarındadır. Her ne kadar CH’da 

malnütrisyon prevalansı (%65-75), ÜK’li hastalarda izlenen orandan (%18-62) 

daha yüksek olsa da, son çalıșmalar her 2 durumda benzer malnütrisyon oranları-
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3. Bağırsak mikrobiyotasında “disbiyozis” ’e neden olur. Disbiyozis bağırsak mikro-

biyotasında bakterilerin sayı ve çeșitliliğinde azalma ve stabilitesinde bozulmayla 

karakterli bir durumdur. Aynı șekilde disbiyozis de intestinal inflamasyon ve 

hasara neden olabilir. Sağlıklı konrollere göre Bifidobacterium longum, Eubacte-

rium rectale, Faecalibacterium prausnitzii, Roseburia intestinalis ve diğer yararlı 

bakteriler Crohn hastalığı (CH) ve/veya Ülseratif kolit (ÜK)’de azalırken, Bacteroi-

des fragilis, Enterobacteriaceae (örneğin Escherichia coli), Ruminococcus 

gnavus ve Fusobacterium nucleatum gibi zararlı bakterilerde artıș vardır.(5)

4. İBH’da izlenen disbiyozis bağırsak metabolomunu da değiștirerek kısa zincirli 

yağ asitleri (KZYA), safra asidleri ve triptofan arasında ki dengenin bozulmasına 

yol açar. Kolonositlerin enerji kaynağı olarak kabul edilen KZYA’nin sentezi 

azalır.(6)

5. İnflamasyon sırasında tümör nekroz faktör-alfa (TNF-a) ve interlökin-1 beta 

(IL-1b) gibi salgılanan pro-inflamatuvar sitokinler besin maddeleri örn. glukoz, 

amino asid ve yağ asidi tașıyacılarının ekspresyon ve fonksiyonunu azaltır.(2)

6. İntestinal transiti hızlandırarak ozmotik veya sekretuvar diyareye neden olur. Bu 

da besin maddelerinin emilimi için gerekli sürenin kısalması ve sekonder 

malnütrisyona neden olur.(7)

B. NÜTRİSYON HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

Nütrisyon hastalıkları ve nütrisyon ile ilișkili durumlar Șekil-1’de gösterilmekte-

dir.(8)

1. Malnütrisyon/Az Beslenme
Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında eksiklik, așırılık 

veya dengesizlik olarak tanımlanır. Malnütrisyon morbidite, mortalite ve sağlık 

bakım maliyetinde önemli derecede artıșa neden olur.(9)

Malnütrisyon tanımında;

1. ESPEN (Avrupa Parenteral ve Enteral Nütrisyon Derneği), 2015 yılı,(10)

2. GLIM (Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi), 2019 yılı,(11)

Q Fenotipik kriterler (kilo kaybı, düșük vücut kitle indeksi (VKİ), düșük kas kitlesi) 

ve etyolojiik kriterler (gıda alımında azalma ve hastalık yükünün değerlendiril-

mesini içeren) tanımlanmıștır.(12)

3. WHO (Dünya Sağlık Örgütü) kriterleri kullanılmaktadır.(13)

Q Az beslenme (zayıflık: boya göre düșük ağırlık, bodurluk: yașa göre kısa boy, 

esas olarak pediatrik yaș grubunda,düșük kilo: yașa göre düșük kilo) 

Q Mikrobesin ilișkili malnütrisyon (mikrobesin eksiklikleri veya fazlalıkları)

Q Așırı kilo (obezite ve diyet ilișkili bulașıcı olmayan hastalıklar örn. kalp hastalığı, 

inme, diyabet ve bazı kanserler).

WHO kriterlerine göre malnütrisyon için tanısal kriterler veya sayısal eșik değerleri 

bulunmamaktadır. ESPEN ve GLIM’e göre malnütrisyon kriterleri Tablo 1’de 

izlenmektedir.

Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında 
eksiklik, așırılık veya dengesizlik olarak tanımlanır. Tanımında güncel 
olarak Avrupa Klinik Enteral ve Parenteral Nütrisyon Derneği (ESPEN) 
ile Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi (GLIM) tanı kriterleri 
kullanılmaktadır.

2. Așırı Kilo ve Obezite
Sağlığı bozabilen anormal veya așırı yağ birikimi olarak tanımlanır.(14) Obezite 

kronik bir hastalık olup, tip 2 diyabetes mellitus (DM), dislipidemi, hipertansiyon 

(HT) ve kardiyovasküler hastalıklar (KVH) gibi diğer kronik hastalıkların birincil 

nedenidir. Erișkinlerde așırı kilo ve obezite sınıflaması VKİ’ne göre yapılır (Tablo 2). 

Vücut ağırlığının artmasının yanısıra yağ birikiminin karın ve gövdede olması 

santral obezite olarak tanımlanır. Her 2 cinste metabolik sendrom, tip 2 DM, HT ve 

KVH riski bu durumda yüksektir. Bel çevresi ölçümü ile takip edilir. Sarkopenik 

obezite sarkopeniyle obezitenin bir kombinasyonu olarak tanımlanır. Mekanizması 

obez hastalarda inflamasyon ve/veya inaktiviteye bağlı kas katabolizması olup, 

her yașta görülebilir. 

Yașlılık sürecinde sarkopeni kırılganlık öncesi izlenen bir durum olsa da (primer 

sarkopeni), hastalık ilișkili, aktivite ilișkili veya nütrisyon ilișkili (ör. protein eksikliği) 

patojenik mekanizmalardan da (sekonder sarkopeni) kaynaklanabilir. Sarkopeni 

genel olarak 3 așamada değerlendirilir;

1. Kas gücünün değerlendirilmesi: El kavrama gücünün el dinamometrisi ile 

ölçülerek değerlendirilmesidir. 

2. Kas kitlesinin değerlendirilmesi: Total vücut iskelet kitlesi veya apendiküler 

iskelet kas kitlesi direkt olarak dual enerji X-ray absorbsiyometri (DEXA), bilgisa-

nı ortaya koymuștur.(21) CH olanlarda ince bağırsak tutulumu olan, fistülizan veya 

bağırsak rezeksiyonu geçirenlerde protein-enerji malnütrisyonu (PEM) ve mikro-

besin eksiklikleri daha fazladır. ÜK’li hastalarda ise akut atak sırasında veya 

hastaneye yatıșta nütrisyonel durumda hızlı bir bozulma görülür.(1) İBH’da malnüt-

risyon patomekanizmaları Șekil 3’de izlenmektedir.(22)

İBH ve malnütrisyonu olan hastalarda hastanede sık yatıș, hastanede daha uzun 

süreli yatıș, morbidite ve mortalitede artıș söz konusudur. Uzun iyileșme süresi 

Clostridioides difficile gibi fırsatçı enfeksiyonlara, venöz tromboemboliye yol 

açarak mortalitede artıșa neden olur. Daha yașlı hastalarda malnütrisyon riski 

daha yüksek olduğundan, bir çalıșmada yașlı hastalarda mortalite 40 kat daha 

yüksek saptanmıștır. Malnütrisyonun erken tanısı olumsuz sonuçların düzelmesi-

ne neden olur.(23)

2. İBH’da Așırı Kilo ve Obezite
Dünyada obezite artıșı gibi İBH’da da obezite oranı giderek artmaktadır. Çeșitli 

epidemiyolojik çalıșmalarda İBH olan hastalarda așırı kilo %25-40, obezite 

%15-40 oranında izlenmektedir. Mezenterik visseral yağ dokuda bulunan hipert-

rofik adipositler pro-inflamatuvar sitokin (TNF-a, IL-1, IL-6), kemokin ve adipokin 

(leptin ve resistin) olușturarak, inflamatuvar hücre aktivasyonuna ve düșük 

dereceli kronik intestinal inflamasyona neden olur. Bu da mukozal bariyer fonksi-

yonunda bozulma ve bakteriyel translokasyona yol açar. Obezite İBH’da immüno-

modülatör ve biyolojik ajan tedavilerinde daha düșük yanıta, peri-operatif cerrahi 

komplikasyonlarda ise artıșa yol açar.(24)

3. İBH’da Sarkopeni ve Kırılganlık
İBH’da sarkopeninin değerlendirildiği 35 çalıșmanın (2770 erișkin CH, 1473 ÜK’li 

hasta) sistematik derlemesinde, erișkin İBH hastalarının %42’de myopeni (düșük 

kas kitlesiyle ölçülen, CH’da %45, ÜK’te %43), %34’ünde pre-sarkopeni( düșük 

el kavrama gücü nedeniyle, CH’da %35, ÜK’te %32) ve %17’sinde sarkopeni 

(düșük kas kitlesi ve gücüyle, CH’da %12, ÜK’te %14) saptanmıștır.(25) Sarkopenik 

İBH hastaları hastane yatıșları, hastalık alevlenmeleri ve kolektomiye daha yatkın-

dır. Düșük kas kitlesi cerrahi riski arttırmaktadır.(26)

İBH olan 1.893.448 erișkin İBH hastasının katıldığı 23 gözlemsel çalıșmanın 

meta-analizinde, kırılganlık havuzlanmıș prevalansı %18 (95% CI: 12.4%-25.6%) 

olarak saptanmıștır. Kırılganlık İBH hastalarında enfeksiyonla ilișkili hastane 

yatıșları, cerrahi sonrası morbidite ve ölüm dahil olumsuz sonuçlara neden 

olabilir.(27)

İBH’da așırı kilo %25-40, obezite %15-40, sarkopeni %17, kırılganlık 
ise %18 oranında izlenir. 

D. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA
NÜTRİSYONEL YAKLAȘIM 

İBH hastalarına uygulanan nütrisyonel yaklașımın bir ekip iși olduğu, hekim, 

hemșire ve diyetisyen ișbirliğinin son derece önemli olduğunu unutmamak 

gerekir. 

İBH’da nütrisyonel yaklașım bir ekip iși olup, hekim, hemșire ve 
diyetisyen ișbirliği büyük önem tașımaktadır.

Bu hastalara nütrisyon tedavisi 2 amaçla uygulanmaktadır;

1. Nütrisyonel Destek Tedavi; Hastalarda saptanan protein, enerji, vitamin, eser 

element eksikliklerinin saptanıp yerine konmasıdır.

2. Primer Nütrisyonel Tedavi: Hastada İBH tedavisinde nütrisyonel yaklașımların 

uygulanmasıdır.

İBH’da Nütrisyonel Destek Tedavi
İBH olan hastalarda nütrisyonel destek tedavi;

a) Hastanın görüldüğü yer (poliklinikte ayaktan hasta veya serviste yatan hasta),

b) İBH tipi ve tutulum yeri (CH veya ÜK olması, ince bağırsak tutulumu varlığı),

c) İBH aktivitesi ve șiddeti (aktif veya remisyonda hastalık, hafif-orta șiddette veya 

orta-șiddetli hastalık) 

d) İBH’na bağlı komplikasyonlar (örn. striktür),

e) İnflamatuvar bağırsak hastasına uygulanan tedavi,

f) İBH olan hastanın nütrisyonel öykü, fizik muayene, laboratuvar bulguları ve ileri 

incelemelerine göre (görüntüleme gibi) değișiklik gösterir. 

Tüm İBH hastalarının nütrisyonel destek tedavi açısından değerlendirilmesi ve 

izlenmesi gerekir.

A) Nütrisyonel Değerlendirme
Bu așamadaki basamaklar Șekil 4’de izlenmektedir.

1. Basamak Nütrisyonel Tarama: ESPEN İBH hastalarının malnütrisyon açısından 

taranmasını önermektedir.(28) İBH’da önerilen değișik malnütrisyon tarama 

araçları Șekil 4’de izlenmektedir.(29) Bu amaçla özellikle valide edilmiș nütrisyonel 

tarama araçlarının kullanılması önerilmektedir. NRS-2002 ve MUST en çok 

tavsiye edilenlerdir.(22) İBH için spesifik tarama araçları Türkiye’de kullanım için 

valide edilmemiștir. 

2. Basamak Klinik Değerlendirme: İnflamasyon, diyare, karın ağrısı ve iștahsızlı-

ğın etkisini değerlendirmek üzere hastanın Gİ semptomları ve nütrisyonel 

eksikliklerin klinik semptom ve bulguları değerlendirilir.(23) Malnütrisyon tanısında 

herhangi bir altın standart yoktur. Bu amaçla subjektif global değerlendirme 

(SGD), ESPEN, WHO ve GLIM kriterleri kullanılmaktadır. 7-nokta SGD ucuz, hızlı, 

uygulaması kolay bir değerlendirme aracıdır.(22) Son yıllarda GLIM kriterleri daha 

güvenilir bir tanı aracı olarak görülmektedir.(29)

3. Basamak Antropometrik Değerlendirme: Değerlendirilen parametreler VKİ, 

deri kıvrım kalınlığı, orta-üst kol çevresi ve orta-üst kol kas çevresidir. Deri kıvrım 

kalınlığı klinik pratikte vücut yağ depolarını tahmini için kullanılan antropometrik 

bir ölçümdür. Biseps, triseps, subskapular ve supra-iliak bölge olmak üzere 4 

yerden kaliper ile ölçülür. Orta üst kol çevresi VKİ’nin göstergesi iken, orta üst 

kol kas çevresi ise üst kolun hem kemik hem kas kısımları hakkında bilgi 

verir.(23,30). Sarkopeni yatak bașında dinamometreyle el kavrama gücünün 

ölçümüyle değerlendirilir.

 Vücut kompozisyonunu belirlemede; BIA ve bazı radyolojik yöntemlerden örneğin 

DEXA(31), MRG(32), ultrasonografi(33) ve BT(34) gibi yararlanılır.(23) DEXA vücut 

kompozisyon analizinde altın standarttır. Ancak rutin kullanımı pahalı olması, 

özel ekipman ve eğitimli personel gerektirdiği içim önerilmemektedir. İBH 

inflamasyon ye yetersiz gıda alımı nedeniyle kas erimesi ve yağ kaybına neden 

olur. Son zamanlarda, faz açısı ÜK’li hastalarda hücresel bütünlük ve nütrisyonel 

durumu değerlendirmekte bir gösterge olarak önerilmiștir.(2)

4. Basamak Biyokimyasal Değerlendirme: Hemogram, albümin, CRP ve 

mikro-besinler rutin olarak kontrol edilmeli ve eksiklikleri saptandığında yerine 

konmalı ve takip edilmelidir.(28)

5. Basamak Diyet Değerlendirmesi: İlk önce bu hastaların gıda alımındaki 

değișikliklerin belirlenmesi gerekir. Bu așamada en önemli destek diyetisyenler-

den alınmalıdır. Çünkü hastaların çoğu semptomlarını kontrol etmek için diyet 

değișikliği yapar. Bu da hastaların nütrisyonel durumunu olumsuz etkileyebilir.(35) 

Gıda/nütrisyon ilișkili öykü alırken ör. posa, protein, demir, kalsiyum, folik asid, 

B12, C ve D vitamini gibi anahtar besin maddelerinin yeterli alımının değerlendi-

rilmesi gerekir. Malnütrisyon riski altında ki İBH hastasının her vizitinde 5 gıda 

grubunun tüketim sıklığı sorgulanmalıdır. Bunlar tahıllar, sebze ve meyveler, süt 

veya bitki- bazlı süt alternatifleri, yağsız et (kırmızı ve beyaz et, kümes hayvanları, 

balık) ve alternatifleri (yumurta, baklagiller, kabuklu yemișler ve tohumlar) ile 

katı ve sıvı yağlardır.(30)

B) Nütrisyonel Destek Yolunun Belirlenmesi
İBH’da Gİ kanalın fonksiyonel durumuna göre nütrisyonel destek yolunun belirlen-

mesi Șekil 5’de izlenmektedir.(2)

Enteral nütrisyon: Oral yoldan gıda alamayacak İBH olan hastalarda EN tedavisi 

gerekir. EN için erișim yolları;(23,36)

• Nazal yoldan yerleștirilen beslenme tüpleri,

• Nazogastrik tüp

• Nazojejunal tüp
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Parenteral Nütrisyon: İBH’da PN endikasyonları, kontrendikasyonları ve kompli-

kasyonları Șekil 6’da izlenmektedir.(2,23,35,37) PN tedavi süresi ve verilecek solüsyo-

nun ozmolaritesine göre periferal veya santral olarak uygulanabilir. Periferal PN 

(PPN), nütrisyonel desteğin hızla bașlanmasına olanak sağlayan periferal bir venle 

sağlanır. Ancak verilen solüsyonun ozmolaritesi erișkinlerde flebit, tromboflebit 

gelișmesini önlemek üzere 800-850 mOsm/L altında olmalıdır. Ayrıca periferik 

erișimin düșük güvenirliliği nedeniyle bu yol 10-14 günden uzun süre kullanılma-

malıdır. Ayrıca hastanın protein ve enerji gereksinimi seyreltilmiș solüsyonlarla 

karșılanamamaktadır. Bu nedenle PPN santral PN (CPN)’a geçiș amacıyla uygulan-

maktadır.(2)

C) Protein ve Kalori Gereksinimini Saptama:
Genel olarak İBH remisyondayken protein gereksinimi genellikle artmaz ve alım 

genel popülasyona önerilene benzer olmalıdır (1 g/kg/gün). Ancak aktif İBH’da 

protein gereksinimi artar ve alım genel popülasyona önerilene göre daha yüksek 

olmalıdır (erișkinlerde 1.2-1.5 g/kg/gün).(28) Hastanın kalori gereksinimi yatak 

bașında standart olarak (30-35 kcal/kg) hesaplanabileceği gibi farklı enerji gereksi-

nimi olabilecek özel hastalık durumlarında enerji gereksinimi indirekt kalorimetri 

ve bireysel fiziksel aktivite faktörü ile belirlenmelidir.(28) Klinik pratikte Harris-Bene-

dict veya Schoffield formüllerinden yararlanılabilir. 

Aktif İBH hastasında protein gereksinimi 1.2-1.5 g/kg, kalori gereksi-
nimi 30-35 kcal/kg’dır. 

• Gastrostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen

• Jejunostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen.

D) Hastaya Bașlanacak Diyet, Oral Nütrisyonel Suplaman, Enteral Ürün ve 
PN İçin Solüsyon Belirleme
1. Diyet: İBH’nın aktif veya remisyonda olması hastaya bașlanacak diyete karar 

verirken son derece önemlidir. ÜK’de remisyon idamesinde medikal tedaviye ek 

olarak taze sebze ve meyveler, monoansature yağlar, kompleks karbonhidratlar ve 

yağsız proteinlerden zengin ancak ultra ișlenmiș gıdalar, ek șeker ve tuzdan fakir 

Akdeniz diyeti önerilmektedir.(35,38)

İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye edilen bir “İBH 

diyeti” yoktur.(28) Ancak semptomatik atak yașayan ve abdominal semptomları 

kötüleșen hastalarda önceden uygulandığı gibi düșük rezidü, düșük posalı diyet 

uygundur. İBH tedavisinde önerilen diyetler, gerekçe ve içerikleriyle Tablo 4’de 

izlenmektedir. Akdeniz diyeti medikal tedaviye ek olarak, ÜK’te remisyon idamesin-

de uygulanabilir. Ancak ÜK’te remisyon sağlanması, CH’da remisyon sağlanması 

ve idamesinde kullanımı ile ilgili yetersiz kanıt vardır.(38) ÜK’te remisyon idamesinde 

kırmızı ve ișlenmiș etten fakir bir diyet te önerilebilir.(35,38)

Düșük fermentabl oligosakkarid, disakkarid, monosakkarid ve poliollerden 

(FODMAP) olușan diyet özellikle irritabl bağırsak sendromu (İBS) tedavisinde 

uygulanmaktadır. Düșük FODMAP diyetinin CH ve ÜK remisyon idamesinde kullanıl-

masına ilișkin yeterli bir kanıt yoktur. Sadece İBH olan bir hastada İBS ile uyumlu 

yakınmalar varsa bu diyet fayda sağlayabilir. Uzun süreli düșük FODMAP diyetin-

den, mikrobiyotada değișiklik ve kısa zincirli yağ asitlerinin üretiminde azalmaya 

neden olabileceğinden uzak durulmalıdır.(2,35,39)

CH dıșlama diyeti (CDED), parsiyel EN (PEN) ile birlikte çocuklarda remisyonun 

sağlanmasında önerilmektedir. Erișkinlerde ise hafif-orta șiddette CH’da düșünüle-

bilir. Ancak CH’da remisyonun sağlanmasında PEN olmadan tek bașına, CH’da 

remisyon idamesinde kullanımı için kanıt yetersiz, ÜK’te remisyonu sağlamada ise 

PEN ile birlikte veya tek bașına uygulanmasının kanıtı yoktur.(38)

ÜK remisyonda ise Akdeniz diyeti önerilmektedir. 
İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye 
edilen bir “İBH diyeti” yoktur.

İBH tedavisinde bazı diyet ekleri kullanılabilmektedir. Bunlardan bitki bazlı bileșikler 

olarak; zerdaçalın aktif bileșeni kurkumin ile indigo naturalis olarak bilinen Qing-Dai 

(QD) sayılabilir. Kurkumin hafif-orta ÜK tedavisinde meselamine ek olarak, ÜK’te 

remisyon idamesinde de kullanılabilir. Ancak en uygun formülasyonu, süre ve dozu 

belirsiz olduğu, yüksek dozda toksisite olasılığı nedeniyle tıbbi gözlem altında 

kullanılmalıdır. QD ise kurkuminle birlikte veya tek bașına kullanımı hafif-orta ÜK 

tedavisinde remisyonun sağlanmasında yardımci bir tedavi olarak düșünülebilir. 

Potansiyel toksisite nedeniyle tıbbi gözlem altında kullanılması gerekir. Posa ekleri, 

prebiyotikler, D vitemini, omega-3 ve glutamin kullanımı ise yetersiz kanıt veya 

kanıt olmadığı için önerilmemektedir.(37) 

2. Oral Nütrisyonel suplaman (ONS): İBH’da oral alım yetersiz olduğunda, nütris-

yonel destek gerektiğinde ilk basamak olarak hem poliklinik hem de yatan hastalar-

da yaygın olarak kullanılmaktadır. “Hastayı besleyemesen de bağırsağı besle” sözü 

4. PN için solüsyon: Bu solüsyonlar Gİ kanalı ișlev görmeyen İBH hastalarında 

hastanın nütrisyonel gereksinimlerini karșılamak üzere makro-, mikro-besin 

maddeleri ve elektrolitleri içeren steril, intravenöz karıșımlardır. Kısa süreli destek 

için PPN, yüksek kalori vermek için ise CPN uygulanmalıdır. 

E) İBH’da Özel Durumlar Ve Komorbiditelerde Nütrisyonel Yaklașım 
a) İBS Benzeri Semptomlar: Remisyonda İBH olan erișkinlerin 1/3 ünde, genel 

popülasyona göre 3 kat daha fazla İBS benzeri semptomlar görülmektedir.Bu 

hastalarda persistan Gİ semptomları tedavi etmek üzere düșük FODMAP diyeti 

yukarıda değinildiği gibi önerilebilir. Ancak bu amaçla yüksek posalı gıdalar, posa 

ekleri veya düșük posalı bir diyetin kullanılmasını destekleyen yetersiz kanıt 

vardır.(38,41)

b) İntestinal Striktürü Olanlar: Striktüran CH ve obstrüktif semptomları olan İBH 

hastalarında hacim olușturucu posadan fakir diyet intestinal obstrüksiyon 

gelișme riskini azaltabilir. Hastaların hacim olușturucu posadan zengin tahıllar 

(tam tahıllı ekmekler, kepekli tahıllar, arpa, kinoa ve esmer pirinç), sebzeler (çiğ 

sebzeler örn. salatalar, brokoli, karnabahar, mısır, kereviz, sebze kabukları örn. 

patates kabuğu), meyveler (meyve kabukları, çekirdekler, kurutulmuș meyve), 

baklagiller, kuruyemișler ve tohumlardan uzak durması gerekir.(2,35,38)

c) İntestinal Rezeksiyonlu Hastalar: Terminal ileumu içeren rezeksiyon geçiren 

hastalarda safra asidi diyaresini tedavi etmek üzere düșük yağlı diyeti destekle-

yen yeterli veri yoktur. Bu hastalarda Ca-oksalat böbrek tașı öyküsü varsa yeterli 

hidrasyon, diyet Ca’da artıș, destek Ca sitrat, düșük oksalat diyeti önerilmeli-

dir.(38)

d) Stomalı Hastalar: İBH seyrinde bazı hastalarda geçici veya kalıcı stoma izlene-

bilir. İleostomili hastalarda ileostomi çıktısını arttırmada posa alımı arttırılabilir.

e) İleo-Anal Poșlu Hastalar: ÜK ve ileo-anal poșu olan hastalarda fermentabl 

posa poș fonksiyonlarını düzeltebilir. Ancak fermente olmayan posanın böyle bir 

etkisine dair yeterli kanıt yoktur. 

f) Apsesi Olan Crohn Hastaları: İntra-abdominal apse ve/veya flegmonöz 

inflamasyonu olan ve Gİ kanaldan optimal nütrisyonu engellenen İBH hastaların-

da kısa süreli PN preoperatif dönemde enfeksiyon ve inflamasyonu azaltmak 

üzere, bağırsak istirahatini sağlamak amacıyla kısa süreli PN uygulanabilir. 

Böylece cerrahi tedaviye köprüleme ve cerrahi sonuçların optimize edilmesini 

sağlar.(35)

g) Kısa Bağırsak Sendromlu Hastalar: Bu konu ilgili bölümde anlatılacaktır.

İBH’DA PRİMER NÜTRİSYONEL TEDAVİ

Bu bölümde nütrisyon tedavisi İBH patogenezinde olușturduğu modifikasyonlarla, 

hastalığın primer tedavisindeki yeri ile ele alınacaktır. İBH’da nütrisyon tedavisinin 

intestinal inflamasyonu azalttığı, iyileșmeyi arttırdığı ve semptomların düzelmesini 

sağladığı gösterilmiștir. Bu yaklașımın tipik Batı tipi diyetle ilișkili bağırsak disbiyozisi 

ve mukozal immün sistem bozukluğunu tetikleyen faktörleri ortadan kaldırabileceği 

üzerinde durulmaktadır. Bu tedavi 2’ye ayrılmaktadır;

1. Ekskluziv EN (EEN)

2. Parsiyel EN (PEN)

Günümüzde EEN ve PEN’un bir parçası olarak CDED CH olan çocuklarda ve bazı 

erișkinlerde remisyonun sağlanması ve/veya idamesinde primer tedavi modalitesi 

olarak giderek artan oranda kullanılmaktadır.(18,30,31,41)

EEN tedavisi: İBH hastasının 6-8 hafta süreyle alması gerekli kalorinin tamamının 

tam bir enteral ürünüle karșılanması olarak tanımlanır. Enteral ürün oral olarak 

veya enteral yolla verilebilir. Elemental ürün kullanımı gerekli değildir ama intakt 

protein ürünleri verilebilir. EEN tedavisi yaklașık 50 yıl önce klinik pratiğe girmiștir. 

Pediatrik yaș grubunda malnütrisyonun büyüme ve gelișmede negatif etkileri 

nedeniyle, bu yaș grubunda benzer olumsuz etkileri olan kortikosteroid (KS) tedavi-

den kaçınılması gereklidir. Pediatrik hastalarda aktif CH’nı tedavi etmede, EEN KS 

tedaviye benzer %80’e varan remisyon oranıyla ilk sıra tedavi olarak önerilmekte-

dir.(42) Erișkin Crohn hastalarında pediatrik yaș grubuna göre EEN’un remisyon 

indüksiyonu genel olarak daha düșüktür. Bunun nedeni pediatrik ve erișkin yaș 

gruplarında hastalık ekspresyonunun farklı olması ve erișkinlerde kompliyansın 

daha düșük olması olabilir. 

Ekskluziv enteral nütrisyon İBH olanlarda 6-8 hafta süreli, oral bașka 
gıda alımına izin vermeden, %100 kalorinin enteral ürünlerle 
karșılanmasıdır. CH’da pediatrik yaș grubunda etkinliği yüksektir. 
Ancak erișkinlerde de tolere edildiğinde CH’da remisyonun sağlan-
masında önerilmektedir.

2025 yılında yayınlanan, erișkin İBH hastalarında ECCO’nun diyet yönetimi ile ilgili 

uzlașısında, EEN tedavisinin așağıdaki durumlarda yeri olduğu bildirilmiștir. Bu 

uzlașıya göre;

1. EEN erișkin CH’da remisyonun sağlanmasında önerilmektedir

2. inflamatuvar striktürlerin tedavisinde düșünülebilir

3. Preoperatif dönemde 2 hafta boyunca uygulanan EEN, CH’da inflamatuvar yükü 

azaltabilir, planlanan operasyonu önleyebilir

4. Cerrahi girișim bekleyen Crohn hastalarında post-op komplikasyonları önlemek 

üzere, 4 hafta süreli EEN tedavisi pre-op nütrisyonda önerilmektedir.(38)

Her ne kadar EEN tedavisi erișkin İBH tedavisinde giderek daha çok terapötik bir 

seçenek olarak görülse ve ECCO’nun bu konudaki uzlașısında yer alsa da, pratikte 

uygulanması hala sınırlıdır.(41) 

PEN Tedavisi: İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 

kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti (CDED) ile karșılan-

masıdır. Bu tedavinin terapötik etkisi doza bağımlıdır. Enteral ürün oranı arttıkça 

sağlanan yarar da artar. Ancak PEN tedavisi ile ilgili kanıtlar hala kısıtlı olup,(43) EEN 

CH olanlarda remisyonun sağlanmasında en köklü ve etkili diyet seçeneği olmaya 

devam etmektedir.

PEN İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 
kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti 
(CDED) ile karșılanmasıdır. 



unutulmamalıdır. İBH’na özgü ONS az sayıda bulunmaktadır. Ancak tüm ONS’lar 

İBH hastasının gereksinimi olan yüksek kalori ve yüksek proteine sahiptir. ESPEN 

enerji gereksinimini karșılayamayan, iyileșme döneminde ve preoperatif olan 

hastalarda ONS kullanımını önermektedir. ONS’ların iștahı kapatmaması için öğün 

aralarında, 30-60 dk da, düzenli ve yavaș șekilde, soğuk olarak ve pipetle yudum-

lanması önerilmektedir. ONS’lar hastanın gıdasına da eklenebilir. Sağlık çalıșanları 

tarafından hasta ONS yan etkileri açısından yakın takip edilmelidir. ONS kullanılma-

dan önce iyice çalkalanmalı, buzdolabında saklanmalı ve 24 saat içinde tüketilmeli-

dir.(29,36)

3. Enteral ürün: İBH seyrinde kullanılan enteral ürün tipleri ve içerikleri Tablo-4’de 

izlenmektedir. Aktif İBH olan hastalarda orta düzeyde yağ içerikli polimerik standart 

ürün tercih edilmelidir. İBH’a özel ürün olarak içinde transforme eden büyüme 

faktörü-beta (TGF-beta) bulunan bir ürün bulunmaktadır ve özellikle çocuk 

hastalarda etkinliği gösterilmiștir.(37,40)
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Giriș
Bu bölümde inflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH)’da seyri sırasında izlenen nütris-

yon hastalıkları ve nütrisyonla ilișkili durumlar gözden geçirilecektir. Özellikle sık 

olarak izlenen malnütrisyon bașta olmak üzere sarkopeni ve kırılganlıktan bahse-

dilecektir. Bu hastalara uygulanan nütrisyonel yaklașım üzerinde durulacaktır:

1. Hastanın nütrisyonel durumunu belirleyip, hastanın eksikliklerinin yerine 

konulması șeklinde nütrisyonel destek tedavisi

2. Bu hastalığın tedavisinde nütrisyonel girișimlerin tedavi olarak kullanılması 

șeklinde primer nütrisyonel tedavi. 

A. İNTESTİNAL İNFLAMASYONUN NÜTRİSYON ÜZERİNDEKİ ETKİLERİ 

İBH tekrarlayıcı intestinal inflamasyon ataklarıyla hayat boyu devam eden kronik 

bir hastalıktır. Ülseratif kolit (ÜK)’te izlenen inflamasyon sadece kolon mukozasın-

da iken, Crohn hastalığı (CH)’da ise ağızdan anüse kadar tüm gastrointestinal (Gİ) 

kanalda izlenebilen transmural bir inflamasyondur. Bu inflamasyonun İBH olan 

hastaların nütrisyonel durumu üzerinde etkileri vardır.(1) İntestinal inflamasyon;

1. Besin maddelerinin emilimini değișik mekanizmalarla bozar. Özellikle bağırsak 

emilim yüzeyini arttıran villus ve mikrovilluslarda hasara neden olur. Sonuçta 

makro- ve mikrobesin maddelerinin yani karbonhidrat, protein, yağ, vitamin ve 

eser elementlerin emilimi azalır.(2)

 

2. Bağırsak epitel hücreleri arasındaki sıkı bileșkelere hasar verir. İntestinal bariyer 

bozularak intestinal permeabilite artar, “sızdıran bağırsak” gelișir.(3,4) Bu durum 

mikrobiyal ürün ve toksinlerin sistemik dolașıma katılması, immün yanıtın 

tetiklenmesi ve besin madde emiliminin daha da bozulmasına yol açar.(1)

3. Mikrobesin bozuklukları
Mikrobesinler vitamin ve eser elementleri kapsamaktadır. Vitaminler herhangi bir 

beslenme șeklinde oldukça az miktarda gerekli esansiyel organik moleküllerdir. 

Hastalık durumunda vitamin ihtiyacı, metabolik gereksinimde artıș ve artan 

kayıplar nedeniyle çok daha fazladır. İnflamatuvar yanıt bunların değerlendirilme-

sini komplike edebileceğinden aynı anda CRP düzeyine bakmak gerekir. 

Eser elementler metabolizma ve medikal nütrisyon tedavisinin metabolik yolakla-

rında, antioksidasyon ve immünitede anahtar role sahip temel bileșenlerdir. Bunlar 

bakır, demir, selenyum, çinko, iyot, krom, molibden ve manganezdir. Parenteral 

nütrisyon (PN)’da hem vitamin hem de eser elementlerin hastaya ayrıca sağlan-

ması gereklidir. Hem vitamin hem de eser elementlerin klinik nütrisyonda ki yerleri 

ile ilgili ESPEN tarafından yeni 2 derleme makale yayınlanmıștır.(15,16)

4. Sarkopeni ve Kırılganlık
Sarkopeni iskelet kas kitlesi ve fonksiyonunda progresif kayıpla karakterli bir durum-

dur. Sarkopeni tanımı için günümüzde bu konuyla ilgili dünyadaki tüm derneklerin 

katılımıyla olușturulan GLIS (Sarkopenide Global Liderlik Girișimi)’in önerdiği ilk 

global sarkopeni tanımı yapılmıștır.(17) Bu tanım Șekil-2’de izlenmektedir.

yarlı tomografi (BT) ve manyetik rezonans görüntüleme (MRG) tarafından, 

indirekt olarak biyoelektrik impedans analizi (BIA) ile değerlendirilir. 

1. Fiziksel performansın değerlendirilmesi: Yürüyüș hızı fiziksel performansın 

doğru ve kolay ölçümüdür. Dört metre veya 6 metre yürüyüș hız testleri uygula-

nır. Ayrıca “Zamanlı Kalk ve Git Testi”de uygulanabilir.(18,19)

Kırılganlık major organlarda sınırlı rezerv kapasitesiyle birlikte dirençsizlik ve bir 

tür savunmasızlık halidir. Bu durum bağımlılık ve engellilik için bir risk faktörüdür. 

Esas olarak ileri yașlarda izlenir.(19) Kırılganlık tanısında 5 kriterden 3’ünün varlığı 

aranır. Bu kriterler kilo kaybı, halsizlik, yorgunluk, fiziksel aktivitenin azalması, 

yavașlık (yürüyüș hızının azalması) ve güçsüzlük (düșük kavrama gücü)’tür. 

Kırılganlık taramasında birkaç araç vardır. Bunlardan “Zamanlı Kalk ve Git Testi” 

ile “Göreceli İhtiyaç İndikatörü” (IoRN) klinikte kolaylıkla uygulanabilir.(17)

5. Yeniden Beslenme Sendromu
Yetersiz beslenme döneminin ardından birey agresif olarak beslenmeye (oral, 

enteral veya parenteral nütrisyon (PN)) bașlandığında ortaya çıkan elektrolit ve sıvı 

dengesinde șiddetli bozulma sendromudur.(1) Sıklıkla PN’la beslenenlerde ve 

hastanın beslenmeye bașlanmasından sonraki 4 gün içinde izlenir. Karbonhidrat-

ların yüksek miktarda verilmesiyle insülin sekresyonu artar, hipoalbüminemisi 

olan hastalarda su ve tuz tutulmasına neden olur. Elektrolit bozuklukları özellikle 

hipofosfatemi, hipokalemi ve hipomagnezemi șiddetli komplikasyonlara neden 

olabilir.(20) Hastada bu komplikasyonun gelișmemesi için, gereksinim duyduğu 

kalori miktarının kademeli olarak arttırılması, aceleci olunmaması gerekir.

C. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA NÜTRİSYON
HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

1. İBH’da Malnütrisyon
İnflamatuvar bağırsak hastalarının tümünde malnütrisyon prevalansı %70, 

remisyonda olan İBH hastalarında ise %38 civarındadır. Her ne kadar CH’da 

malnütrisyon prevalansı (%65-75), ÜK’li hastalarda izlenen orandan (%18-62) 

daha yüksek olsa da, son çalıșmalar her 2 durumda benzer malnütrisyon oranları-

ERİȘKİN İBH’DA NÜTRİSYONUN YERİ
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3. Bağırsak mikrobiyotasında “disbiyozis” ’e neden olur. Disbiyozis bağırsak mikro-

biyotasında bakterilerin sayı ve çeșitliliğinde azalma ve stabilitesinde bozulmayla 

karakterli bir durumdur. Aynı șekilde disbiyozis de intestinal inflamasyon ve 

hasara neden olabilir. Sağlıklı konrollere göre Bifidobacterium longum, Eubacte-

rium rectale, Faecalibacterium prausnitzii, Roseburia intestinalis ve diğer yararlı 

bakteriler Crohn hastalığı (CH) ve/veya Ülseratif kolit (ÜK)’de azalırken, Bacteroi-

des fragilis, Enterobacteriaceae (örneğin Escherichia coli), Ruminococcus 

gnavus ve Fusobacterium nucleatum gibi zararlı bakterilerde artıș vardır.(5)

4. İBH’da izlenen disbiyozis bağırsak metabolomunu da değiștirerek kısa zincirli 

yağ asitleri (KZYA), safra asidleri ve triptofan arasında ki dengenin bozulmasına 

yol açar. Kolonositlerin enerji kaynağı olarak kabul edilen KZYA’nin sentezi 

azalır.(6)

5. İnflamasyon sırasında tümör nekroz faktör-alfa (TNF-a) ve interlökin-1 beta 

(IL-1b) gibi salgılanan pro-inflamatuvar sitokinler besin maddeleri örn. glukoz, 

amino asid ve yağ asidi tașıyacılarının ekspresyon ve fonksiyonunu azaltır.(2)

6. İntestinal transiti hızlandırarak ozmotik veya sekretuvar diyareye neden olur. Bu 

da besin maddelerinin emilimi için gerekli sürenin kısalması ve sekonder 

malnütrisyona neden olur.(7)

B. NÜTRİSYON HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

Nütrisyon hastalıkları ve nütrisyon ile ilișkili durumlar Șekil-1’de gösterilmekte-

dir.(8)

1. Malnütrisyon/Az Beslenme
Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında eksiklik, așırılık 

veya dengesizlik olarak tanımlanır. Malnütrisyon morbidite, mortalite ve sağlık 

bakım maliyetinde önemli derecede artıșa neden olur.(9)

Malnütrisyon tanımında;

1. ESPEN (Avrupa Parenteral ve Enteral Nütrisyon Derneği), 2015 yılı,(10)

2. GLIM (Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi), 2019 yılı,(11)

Q Fenotipik kriterler (kilo kaybı, düșük vücut kitle indeksi (VKİ), düșük kas kitlesi) 

ve etyolojiik kriterler (gıda alımında azalma ve hastalık yükünün değerlendiril-

mesini içeren) tanımlanmıștır.(12)

3. WHO (Dünya Sağlık Örgütü) kriterleri kullanılmaktadır.(13)

Q Az beslenme (zayıflık: boya göre düșük ağırlık, bodurluk: yașa göre kısa boy, 

esas olarak pediatrik yaș grubunda,düșük kilo: yașa göre düșük kilo) 

Q Mikrobesin ilișkili malnütrisyon (mikrobesin eksiklikleri veya fazlalıkları)

Q Așırı kilo (obezite ve diyet ilișkili bulașıcı olmayan hastalıklar örn. kalp hastalığı, 

inme, diyabet ve bazı kanserler).

WHO kriterlerine göre malnütrisyon için tanısal kriterler veya sayısal eșik değerleri 

bulunmamaktadır. ESPEN ve GLIM’e göre malnütrisyon kriterleri Tablo 1’de 

izlenmektedir.

Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında 
eksiklik, așırılık veya dengesizlik olarak tanımlanır. Tanımında güncel 
olarak Avrupa Klinik Enteral ve Parenteral Nütrisyon Derneği (ESPEN) 
ile Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi (GLIM) tanı kriterleri 
kullanılmaktadır.

2. Așırı Kilo ve Obezite
Sağlığı bozabilen anormal veya așırı yağ birikimi olarak tanımlanır.(14) Obezite 

kronik bir hastalık olup, tip 2 diyabetes mellitus (DM), dislipidemi, hipertansiyon 

(HT) ve kardiyovasküler hastalıklar (KVH) gibi diğer kronik hastalıkların birincil 

nedenidir. Erișkinlerde așırı kilo ve obezite sınıflaması VKİ’ne göre yapılır (Tablo 2). 

Vücut ağırlığının artmasının yanısıra yağ birikiminin karın ve gövdede olması 

santral obezite olarak tanımlanır. Her 2 cinste metabolik sendrom, tip 2 DM, HT ve 

KVH riski bu durumda yüksektir. Bel çevresi ölçümü ile takip edilir. Sarkopenik 

obezite sarkopeniyle obezitenin bir kombinasyonu olarak tanımlanır. Mekanizması 

obez hastalarda inflamasyon ve/veya inaktiviteye bağlı kas katabolizması olup, 

her yașta görülebilir. 

Yașlılık sürecinde sarkopeni kırılganlık öncesi izlenen bir durum olsa da (primer 

sarkopeni), hastalık ilișkili, aktivite ilișkili veya nütrisyon ilișkili (ör. protein eksikliği) 

patojenik mekanizmalardan da (sekonder sarkopeni) kaynaklanabilir. Sarkopeni 

genel olarak 3 așamada değerlendirilir;

1. Kas gücünün değerlendirilmesi: El kavrama gücünün el dinamometrisi ile 

ölçülerek değerlendirilmesidir. 

2. Kas kitlesinin değerlendirilmesi: Total vücut iskelet kitlesi veya apendiküler 

iskelet kas kitlesi direkt olarak dual enerji X-ray absorbsiyometri (DEXA), bilgisa-

nı ortaya koymuștur.(21) CH olanlarda ince bağırsak tutulumu olan, fistülizan veya 

bağırsak rezeksiyonu geçirenlerde protein-enerji malnütrisyonu (PEM) ve mikro-

besin eksiklikleri daha fazladır. ÜK’li hastalarda ise akut atak sırasında veya 

hastaneye yatıșta nütrisyonel durumda hızlı bir bozulma görülür.(1) İBH’da malnüt-

risyon patomekanizmaları Șekil 3’de izlenmektedir.(22)

İBH ve malnütrisyonu olan hastalarda hastanede sık yatıș, hastanede daha uzun 

süreli yatıș, morbidite ve mortalitede artıș söz konusudur. Uzun iyileșme süresi 

Clostridioides difficile gibi fırsatçı enfeksiyonlara, venöz tromboemboliye yol 

açarak mortalitede artıșa neden olur. Daha yașlı hastalarda malnütrisyon riski 

daha yüksek olduğundan, bir çalıșmada yașlı hastalarda mortalite 40 kat daha 

yüksek saptanmıștır. Malnütrisyonun erken tanısı olumsuz sonuçların düzelmesi-

ne neden olur.(23)

2. İBH’da Așırı Kilo ve Obezite
Dünyada obezite artıșı gibi İBH’da da obezite oranı giderek artmaktadır. Çeșitli 

epidemiyolojik çalıșmalarda İBH olan hastalarda așırı kilo %25-40, obezite 

%15-40 oranında izlenmektedir. Mezenterik visseral yağ dokuda bulunan hipert-

rofik adipositler pro-inflamatuvar sitokin (TNF-a, IL-1, IL-6), kemokin ve adipokin 

(leptin ve resistin) olușturarak, inflamatuvar hücre aktivasyonuna ve düșük 

dereceli kronik intestinal inflamasyona neden olur. Bu da mukozal bariyer fonksi-

yonunda bozulma ve bakteriyel translokasyona yol açar. Obezite İBH’da immüno-

modülatör ve biyolojik ajan tedavilerinde daha düșük yanıta, peri-operatif cerrahi 

komplikasyonlarda ise artıșa yol açar.(24)

3. İBH’da Sarkopeni ve Kırılganlık
İBH’da sarkopeninin değerlendirildiği 35 çalıșmanın (2770 erișkin CH, 1473 ÜK’li 

hasta) sistematik derlemesinde, erișkin İBH hastalarının %42’de myopeni (düșük 

kas kitlesiyle ölçülen, CH’da %45, ÜK’te %43), %34’ünde pre-sarkopeni( düșük 

el kavrama gücü nedeniyle, CH’da %35, ÜK’te %32) ve %17’sinde sarkopeni 

(düșük kas kitlesi ve gücüyle, CH’da %12, ÜK’te %14) saptanmıștır.(25) Sarkopenik 

İBH hastaları hastane yatıșları, hastalık alevlenmeleri ve kolektomiye daha yatkın-

dır. Düșük kas kitlesi cerrahi riski arttırmaktadır.(26)

İBH olan 1.893.448 erișkin İBH hastasının katıldığı 23 gözlemsel çalıșmanın 

meta-analizinde, kırılganlık havuzlanmıș prevalansı %18 (95% CI: 12.4%-25.6%) 

olarak saptanmıștır. Kırılganlık İBH hastalarında enfeksiyonla ilișkili hastane 

yatıșları, cerrahi sonrası morbidite ve ölüm dahil olumsuz sonuçlara neden 

olabilir.(27)

İBH’da așırı kilo %25-40, obezite %15-40, sarkopeni %17, kırılganlık 
ise %18 oranında izlenir. 

D. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA
NÜTRİSYONEL YAKLAȘIM 

İBH hastalarına uygulanan nütrisyonel yaklașımın bir ekip iși olduğu, hekim, 

hemșire ve diyetisyen ișbirliğinin son derece önemli olduğunu unutmamak 

gerekir. 

İBH’da nütrisyonel yaklașım bir ekip iși olup, hekim, hemșire ve 
diyetisyen ișbirliği büyük önem tașımaktadır.

Bu hastalara nütrisyon tedavisi 2 amaçla uygulanmaktadır;

1. Nütrisyonel Destek Tedavi; Hastalarda saptanan protein, enerji, vitamin, eser 

element eksikliklerinin saptanıp yerine konmasıdır.

2. Primer Nütrisyonel Tedavi: Hastada İBH tedavisinde nütrisyonel yaklașımların 

uygulanmasıdır.

İBH’da Nütrisyonel Destek Tedavi
İBH olan hastalarda nütrisyonel destek tedavi;

a) Hastanın görüldüğü yer (poliklinikte ayaktan hasta veya serviste yatan hasta),

b) İBH tipi ve tutulum yeri (CH veya ÜK olması, ince bağırsak tutulumu varlığı),

c) İBH aktivitesi ve șiddeti (aktif veya remisyonda hastalık, hafif-orta șiddette veya 

orta-șiddetli hastalık) 

d) İBH’na bağlı komplikasyonlar (örn. striktür),

e) İnflamatuvar bağırsak hastasına uygulanan tedavi,

f) İBH olan hastanın nütrisyonel öykü, fizik muayene, laboratuvar bulguları ve ileri 

incelemelerine göre (görüntüleme gibi) değișiklik gösterir. 

Tüm İBH hastalarının nütrisyonel destek tedavi açısından değerlendirilmesi ve 

izlenmesi gerekir.

A) Nütrisyonel Değerlendirme
Bu așamadaki basamaklar Șekil 4’de izlenmektedir.

1. Basamak Nütrisyonel Tarama: ESPEN İBH hastalarının malnütrisyon açısından 

taranmasını önermektedir.(28) İBH’da önerilen değișik malnütrisyon tarama 

araçları Șekil 4’de izlenmektedir.(29) Bu amaçla özellikle valide edilmiș nütrisyonel 

tarama araçlarının kullanılması önerilmektedir. NRS-2002 ve MUST en çok 

tavsiye edilenlerdir.(22) İBH için spesifik tarama araçları Türkiye’de kullanım için 

valide edilmemiștir. 

2. Basamak Klinik Değerlendirme: İnflamasyon, diyare, karın ağrısı ve iștahsızlı-

ğın etkisini değerlendirmek üzere hastanın Gİ semptomları ve nütrisyonel 

eksikliklerin klinik semptom ve bulguları değerlendirilir.(23) Malnütrisyon tanısında 

herhangi bir altın standart yoktur. Bu amaçla subjektif global değerlendirme 

(SGD), ESPEN, WHO ve GLIM kriterleri kullanılmaktadır. 7-nokta SGD ucuz, hızlı, 

uygulaması kolay bir değerlendirme aracıdır.(22) Son yıllarda GLIM kriterleri daha 

güvenilir bir tanı aracı olarak görülmektedir.(29)

3. Basamak Antropometrik Değerlendirme: Değerlendirilen parametreler VKİ, 

deri kıvrım kalınlığı, orta-üst kol çevresi ve orta-üst kol kas çevresidir. Deri kıvrım 

kalınlığı klinik pratikte vücut yağ depolarını tahmini için kullanılan antropometrik 

bir ölçümdür. Biseps, triseps, subskapular ve supra-iliak bölge olmak üzere 4 

yerden kaliper ile ölçülür. Orta üst kol çevresi VKİ’nin göstergesi iken, orta üst 

kol kas çevresi ise üst kolun hem kemik hem kas kısımları hakkında bilgi 

verir.(23,30). Sarkopeni yatak bașında dinamometreyle el kavrama gücünün 

ölçümüyle değerlendirilir.

 Vücut kompozisyonunu belirlemede; BIA ve bazı radyolojik yöntemlerden örneğin 

DEXA(31), MRG(32), ultrasonografi(33) ve BT(34) gibi yararlanılır.(23) DEXA vücut 

kompozisyon analizinde altın standarttır. Ancak rutin kullanımı pahalı olması, 

özel ekipman ve eğitimli personel gerektirdiği içim önerilmemektedir. İBH 

inflamasyon ye yetersiz gıda alımı nedeniyle kas erimesi ve yağ kaybına neden 

olur. Son zamanlarda, faz açısı ÜK’li hastalarda hücresel bütünlük ve nütrisyonel 

durumu değerlendirmekte bir gösterge olarak önerilmiștir.(2)

4. Basamak Biyokimyasal Değerlendirme: Hemogram, albümin, CRP ve 

mikro-besinler rutin olarak kontrol edilmeli ve eksiklikleri saptandığında yerine 

konmalı ve takip edilmelidir.(28)

5. Basamak Diyet Değerlendirmesi: İlk önce bu hastaların gıda alımındaki 

değișikliklerin belirlenmesi gerekir. Bu așamada en önemli destek diyetisyenler-

den alınmalıdır. Çünkü hastaların çoğu semptomlarını kontrol etmek için diyet 

değișikliği yapar. Bu da hastaların nütrisyonel durumunu olumsuz etkileyebilir.(35) 

Gıda/nütrisyon ilișkili öykü alırken ör. posa, protein, demir, kalsiyum, folik asid, 

B12, C ve D vitamini gibi anahtar besin maddelerinin yeterli alımının değerlendi-

rilmesi gerekir. Malnütrisyon riski altında ki İBH hastasının her vizitinde 5 gıda 

grubunun tüketim sıklığı sorgulanmalıdır. Bunlar tahıllar, sebze ve meyveler, süt 

veya bitki- bazlı süt alternatifleri, yağsız et (kırmızı ve beyaz et, kümes hayvanları, 

balık) ve alternatifleri (yumurta, baklagiller, kabuklu yemișler ve tohumlar) ile 

katı ve sıvı yağlardır.(30)

B) Nütrisyonel Destek Yolunun Belirlenmesi
İBH’da Gİ kanalın fonksiyonel durumuna göre nütrisyonel destek yolunun belirlen-

mesi Șekil 5’de izlenmektedir.(2)

Enteral nütrisyon: Oral yoldan gıda alamayacak İBH olan hastalarda EN tedavisi 

gerekir. EN için erișim yolları;(23,36)

• Nazal yoldan yerleștirilen beslenme tüpleri,

• Nazogastrik tüp

• Nazojejunal tüp

Tablo 1. ESPEN ve GLIM’e Göre Malnütrisyon Kriterleri (10,11)

Șiddet

VKİ’de azalma 

Enerji alımında
azalma

Kilo kaybı

Kas kitle kaybı

ESPEN

1. VKİ < 18.5 kg/m2 veya 
2. VKİ< 20 kg/m2 (<70 yaș)
veya <22 kg/m2 (³ 70 yaș)

Son 3 aydan fazla %5
veya belirsiz zamanda %10

Kadın ve erkeklerde sırasıyla
yağsız kitle indeksi (FFMI)
<15 ve 17 kg/m2 olması

GLIM

Orta derecede malnütrisyon

VKİ< 20 kg/m2 (<70 yaș)
veya <22 kg/m2 (³ 70 yaș)

>1 hafta, ≤ 50% of EER, veya
<2 hafta azalma veya gıda assimilasyon veya emilimini
tersine etkileyen herhangi bir Gİ durum 

Son 6 ayda %5-10 veya
>6 ay %10-20

Hafif-orta derecede kayıp

Șiddetli malnütrisyon

VKİ< 18.5 kg/m2

(<70 yaș) veya <20 kg/m2

(³ 70 yaș)

Son 6 ayda >%10 veya
>6 ay >%20 

Șiddetli kayıp

Parenteral Nütrisyon: İBH’da PN endikasyonları, kontrendikasyonları ve kompli-

kasyonları Șekil 6’da izlenmektedir.(2,23,35,37) PN tedavi süresi ve verilecek solüsyo-

nun ozmolaritesine göre periferal veya santral olarak uygulanabilir. Periferal PN 

(PPN), nütrisyonel desteğin hızla bașlanmasına olanak sağlayan periferal bir venle 

sağlanır. Ancak verilen solüsyonun ozmolaritesi erișkinlerde flebit, tromboflebit 

gelișmesini önlemek üzere 800-850 mOsm/L altında olmalıdır. Ayrıca periferik 

erișimin düșük güvenirliliği nedeniyle bu yol 10-14 günden uzun süre kullanılma-

malıdır. Ayrıca hastanın protein ve enerji gereksinimi seyreltilmiș solüsyonlarla 

karșılanamamaktadır. Bu nedenle PPN santral PN (CPN)’a geçiș amacıyla uygulan-

maktadır.(2)

C) Protein ve Kalori Gereksinimini Saptama:
Genel olarak İBH remisyondayken protein gereksinimi genellikle artmaz ve alım 

genel popülasyona önerilene benzer olmalıdır (1 g/kg/gün). Ancak aktif İBH’da 

protein gereksinimi artar ve alım genel popülasyona önerilene göre daha yüksek 

olmalıdır (erișkinlerde 1.2-1.5 g/kg/gün).(28) Hastanın kalori gereksinimi yatak 

bașında standart olarak (30-35 kcal/kg) hesaplanabileceği gibi farklı enerji gereksi-

nimi olabilecek özel hastalık durumlarında enerji gereksinimi indirekt kalorimetri 

ve bireysel fiziksel aktivite faktörü ile belirlenmelidir.(28) Klinik pratikte Harris-Bene-

dict veya Schoffield formüllerinden yararlanılabilir. 

Aktif İBH hastasında protein gereksinimi 1.2-1.5 g/kg, kalori gereksi-
nimi 30-35 kcal/kg’dır. 

• Gastrostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen

• Jejunostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen.

D) Hastaya Bașlanacak Diyet, Oral Nütrisyonel Suplaman, Enteral Ürün ve 
PN İçin Solüsyon Belirleme
1. Diyet: İBH’nın aktif veya remisyonda olması hastaya bașlanacak diyete karar 

verirken son derece önemlidir. ÜK’de remisyon idamesinde medikal tedaviye ek 

olarak taze sebze ve meyveler, monoansature yağlar, kompleks karbonhidratlar ve 

yağsız proteinlerden zengin ancak ultra ișlenmiș gıdalar, ek șeker ve tuzdan fakir 

Akdeniz diyeti önerilmektedir.(35,38)

İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye edilen bir “İBH 

diyeti” yoktur.(28) Ancak semptomatik atak yașayan ve abdominal semptomları 

kötüleșen hastalarda önceden uygulandığı gibi düșük rezidü, düșük posalı diyet 

uygundur. İBH tedavisinde önerilen diyetler, gerekçe ve içerikleriyle Tablo 4’de 

izlenmektedir. Akdeniz diyeti medikal tedaviye ek olarak, ÜK’te remisyon idamesin-

de uygulanabilir. Ancak ÜK’te remisyon sağlanması, CH’da remisyon sağlanması 

ve idamesinde kullanımı ile ilgili yetersiz kanıt vardır.(38) ÜK’te remisyon idamesinde 

kırmızı ve ișlenmiș etten fakir bir diyet te önerilebilir.(35,38)

Düșük fermentabl oligosakkarid, disakkarid, monosakkarid ve poliollerden 

(FODMAP) olușan diyet özellikle irritabl bağırsak sendromu (İBS) tedavisinde 

uygulanmaktadır. Düșük FODMAP diyetinin CH ve ÜK remisyon idamesinde kullanıl-

masına ilișkin yeterli bir kanıt yoktur. Sadece İBH olan bir hastada İBS ile uyumlu 

yakınmalar varsa bu diyet fayda sağlayabilir. Uzun süreli düșük FODMAP diyetin-

den, mikrobiyotada değișiklik ve kısa zincirli yağ asitlerinin üretiminde azalmaya 

neden olabileceğinden uzak durulmalıdır.(2,35,39)

CH dıșlama diyeti (CDED), parsiyel EN (PEN) ile birlikte çocuklarda remisyonun 

sağlanmasında önerilmektedir. Erișkinlerde ise hafif-orta șiddette CH’da düșünüle-

bilir. Ancak CH’da remisyonun sağlanmasında PEN olmadan tek bașına, CH’da 

remisyon idamesinde kullanımı için kanıt yetersiz, ÜK’te remisyonu sağlamada ise 

PEN ile birlikte veya tek bașına uygulanmasının kanıtı yoktur.(38)

ÜK remisyonda ise Akdeniz diyeti önerilmektedir. 
İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye 
edilen bir “İBH diyeti” yoktur.

İBH tedavisinde bazı diyet ekleri kullanılabilmektedir. Bunlardan bitki bazlı bileșikler 

olarak; zerdaçalın aktif bileșeni kurkumin ile indigo naturalis olarak bilinen Qing-Dai 

(QD) sayılabilir. Kurkumin hafif-orta ÜK tedavisinde meselamine ek olarak, ÜK’te 

remisyon idamesinde de kullanılabilir. Ancak en uygun formülasyonu, süre ve dozu 

belirsiz olduğu, yüksek dozda toksisite olasılığı nedeniyle tıbbi gözlem altında 

kullanılmalıdır. QD ise kurkuminle birlikte veya tek bașına kullanımı hafif-orta ÜK 

tedavisinde remisyonun sağlanmasında yardımci bir tedavi olarak düșünülebilir. 

Potansiyel toksisite nedeniyle tıbbi gözlem altında kullanılması gerekir. Posa ekleri, 

prebiyotikler, D vitemini, omega-3 ve glutamin kullanımı ise yetersiz kanıt veya 

kanıt olmadığı için önerilmemektedir.(37) 

2. Oral Nütrisyonel suplaman (ONS): İBH’da oral alım yetersiz olduğunda, nütris-

yonel destek gerektiğinde ilk basamak olarak hem poliklinik hem de yatan hastalar-

da yaygın olarak kullanılmaktadır. “Hastayı besleyemesen de bağırsağı besle” sözü 

4. PN için solüsyon: Bu solüsyonlar Gİ kanalı ișlev görmeyen İBH hastalarında 

hastanın nütrisyonel gereksinimlerini karșılamak üzere makro-, mikro-besin 

maddeleri ve elektrolitleri içeren steril, intravenöz karıșımlardır. Kısa süreli destek 

için PPN, yüksek kalori vermek için ise CPN uygulanmalıdır. 

E) İBH’da Özel Durumlar Ve Komorbiditelerde Nütrisyonel Yaklașım 
a) İBS Benzeri Semptomlar: Remisyonda İBH olan erișkinlerin 1/3 ünde, genel 

popülasyona göre 3 kat daha fazla İBS benzeri semptomlar görülmektedir.Bu 

hastalarda persistan Gİ semptomları tedavi etmek üzere düșük FODMAP diyeti 

yukarıda değinildiği gibi önerilebilir. Ancak bu amaçla yüksek posalı gıdalar, posa 

ekleri veya düșük posalı bir diyetin kullanılmasını destekleyen yetersiz kanıt 

vardır.(38,41)

b) İntestinal Striktürü Olanlar: Striktüran CH ve obstrüktif semptomları olan İBH 

hastalarında hacim olușturucu posadan fakir diyet intestinal obstrüksiyon 

gelișme riskini azaltabilir. Hastaların hacim olușturucu posadan zengin tahıllar 

(tam tahıllı ekmekler, kepekli tahıllar, arpa, kinoa ve esmer pirinç), sebzeler (çiğ 

sebzeler örn. salatalar, brokoli, karnabahar, mısır, kereviz, sebze kabukları örn. 

patates kabuğu), meyveler (meyve kabukları, çekirdekler, kurutulmuș meyve), 

baklagiller, kuruyemișler ve tohumlardan uzak durması gerekir.(2,35,38)

c) İntestinal Rezeksiyonlu Hastalar: Terminal ileumu içeren rezeksiyon geçiren 

hastalarda safra asidi diyaresini tedavi etmek üzere düșük yağlı diyeti destekle-

yen yeterli veri yoktur. Bu hastalarda Ca-oksalat böbrek tașı öyküsü varsa yeterli 

hidrasyon, diyet Ca’da artıș, destek Ca sitrat, düșük oksalat diyeti önerilmeli-

dir.(38)

d) Stomalı Hastalar: İBH seyrinde bazı hastalarda geçici veya kalıcı stoma izlene-

bilir. İleostomili hastalarda ileostomi çıktısını arttırmada posa alımı arttırılabilir.

e) İleo-Anal Poșlu Hastalar: ÜK ve ileo-anal poșu olan hastalarda fermentabl 

posa poș fonksiyonlarını düzeltebilir. Ancak fermente olmayan posanın böyle bir 

etkisine dair yeterli kanıt yoktur. 

f) Apsesi Olan Crohn Hastaları: İntra-abdominal apse ve/veya flegmonöz 

inflamasyonu olan ve Gİ kanaldan optimal nütrisyonu engellenen İBH hastaların-

da kısa süreli PN preoperatif dönemde enfeksiyon ve inflamasyonu azaltmak 

üzere, bağırsak istirahatini sağlamak amacıyla kısa süreli PN uygulanabilir. 

Böylece cerrahi tedaviye köprüleme ve cerrahi sonuçların optimize edilmesini 

sağlar.(35)

g) Kısa Bağırsak Sendromlu Hastalar: Bu konu ilgili bölümde anlatılacaktır.

İBH’DA PRİMER NÜTRİSYONEL TEDAVİ

Bu bölümde nütrisyon tedavisi İBH patogenezinde olușturduğu modifikasyonlarla, 

hastalığın primer tedavisindeki yeri ile ele alınacaktır. İBH’da nütrisyon tedavisinin 

intestinal inflamasyonu azalttığı, iyileșmeyi arttırdığı ve semptomların düzelmesini 

sağladığı gösterilmiștir. Bu yaklașımın tipik Batı tipi diyetle ilișkili bağırsak disbiyozisi 

ve mukozal immün sistem bozukluğunu tetikleyen faktörleri ortadan kaldırabileceği 

üzerinde durulmaktadır. Bu tedavi 2’ye ayrılmaktadır;

1. Ekskluziv EN (EEN)

2. Parsiyel EN (PEN)

Günümüzde EEN ve PEN’un bir parçası olarak CDED CH olan çocuklarda ve bazı 

erișkinlerde remisyonun sağlanması ve/veya idamesinde primer tedavi modalitesi 

olarak giderek artan oranda kullanılmaktadır.(18,30,31,41)

EEN tedavisi: İBH hastasının 6-8 hafta süreyle alması gerekli kalorinin tamamının 

tam bir enteral ürünüle karșılanması olarak tanımlanır. Enteral ürün oral olarak 

veya enteral yolla verilebilir. Elemental ürün kullanımı gerekli değildir ama intakt 

protein ürünleri verilebilir. EEN tedavisi yaklașık 50 yıl önce klinik pratiğe girmiștir. 

Pediatrik yaș grubunda malnütrisyonun büyüme ve gelișmede negatif etkileri 

nedeniyle, bu yaș grubunda benzer olumsuz etkileri olan kortikosteroid (KS) tedavi-

den kaçınılması gereklidir. Pediatrik hastalarda aktif CH’nı tedavi etmede, EEN KS 

tedaviye benzer %80’e varan remisyon oranıyla ilk sıra tedavi olarak önerilmekte-

dir.(42) Erișkin Crohn hastalarında pediatrik yaș grubuna göre EEN’un remisyon 

indüksiyonu genel olarak daha düșüktür. Bunun nedeni pediatrik ve erișkin yaș 

gruplarında hastalık ekspresyonunun farklı olması ve erișkinlerde kompliyansın 

daha düșük olması olabilir. 

Ekskluziv enteral nütrisyon İBH olanlarda 6-8 hafta süreli, oral bașka 
gıda alımına izin vermeden, %100 kalorinin enteral ürünlerle 
karșılanmasıdır. CH’da pediatrik yaș grubunda etkinliği yüksektir. 
Ancak erișkinlerde de tolere edildiğinde CH’da remisyonun sağlan-
masında önerilmektedir.

2025 yılında yayınlanan, erișkin İBH hastalarında ECCO’nun diyet yönetimi ile ilgili 

uzlașısında, EEN tedavisinin așağıdaki durumlarda yeri olduğu bildirilmiștir. Bu 

uzlașıya göre;

1. EEN erișkin CH’da remisyonun sağlanmasında önerilmektedir

2. inflamatuvar striktürlerin tedavisinde düșünülebilir

3. Preoperatif dönemde 2 hafta boyunca uygulanan EEN, CH’da inflamatuvar yükü 

azaltabilir, planlanan operasyonu önleyebilir

4. Cerrahi girișim bekleyen Crohn hastalarında post-op komplikasyonları önlemek 

üzere, 4 hafta süreli EEN tedavisi pre-op nütrisyonda önerilmektedir.(38)

Her ne kadar EEN tedavisi erișkin İBH tedavisinde giderek daha çok terapötik bir 

seçenek olarak görülse ve ECCO’nun bu konudaki uzlașısında yer alsa da, pratikte 

uygulanması hala sınırlıdır.(41) 

PEN Tedavisi: İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 

kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti (CDED) ile karșılan-

masıdır. Bu tedavinin terapötik etkisi doza bağımlıdır. Enteral ürün oranı arttıkça 

sağlanan yarar da artar. Ancak PEN tedavisi ile ilgili kanıtlar hala kısıtlı olup,(43) EEN 

CH olanlarda remisyonun sağlanmasında en köklü ve etkili diyet seçeneği olmaya 

devam etmektedir.

PEN İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 
kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti 
(CDED) ile karșılanmasıdır. 



unutulmamalıdır. İBH’na özgü ONS az sayıda bulunmaktadır. Ancak tüm ONS’lar 

İBH hastasının gereksinimi olan yüksek kalori ve yüksek proteine sahiptir. ESPEN 

enerji gereksinimini karșılayamayan, iyileșme döneminde ve preoperatif olan 

hastalarda ONS kullanımını önermektedir. ONS’ların iștahı kapatmaması için öğün 

aralarında, 30-60 dk da, düzenli ve yavaș șekilde, soğuk olarak ve pipetle yudum-

lanması önerilmektedir. ONS’lar hastanın gıdasına da eklenebilir. Sağlık çalıșanları 

tarafından hasta ONS yan etkileri açısından yakın takip edilmelidir. ONS kullanılma-

dan önce iyice çalkalanmalı, buzdolabında saklanmalı ve 24 saat içinde tüketilmeli-

dir.(29,36)

3. Enteral ürün: İBH seyrinde kullanılan enteral ürün tipleri ve içerikleri Tablo-4’de 

izlenmektedir. Aktif İBH olan hastalarda orta düzeyde yağ içerikli polimerik standart 

ürün tercih edilmelidir. İBH’a özel ürün olarak içinde transforme eden büyüme 

faktörü-beta (TGF-beta) bulunan bir ürün bulunmaktadır ve özellikle çocuk 

hastalarda etkinliği gösterilmiștir.(37,40)

Tablo 2. VKİ’ne Göre Obezite Sınıflaması

Sınıf
Sınıf 1 obezite
Sınıf 2 obezite
Sınıf 3 obezite (morbid, așırı veya șiddetli)

VKİ
30- <35
35- <40
≥ 40

Süleyman Dolu, Hale Akpınar
Dokuz Eylül Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Gastroenteroloji Bilim Dalı- İzmir

Giriș
Bu bölümde inflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH)’da seyri sırasında izlenen nütris-

yon hastalıkları ve nütrisyonla ilișkili durumlar gözden geçirilecektir. Özellikle sık 

olarak izlenen malnütrisyon bașta olmak üzere sarkopeni ve kırılganlıktan bahse-

dilecektir. Bu hastalara uygulanan nütrisyonel yaklașım üzerinde durulacaktır:

1. Hastanın nütrisyonel durumunu belirleyip, hastanın eksikliklerinin yerine 

konulması șeklinde nütrisyonel destek tedavisi

2. Bu hastalığın tedavisinde nütrisyonel girișimlerin tedavi olarak kullanılması 

șeklinde primer nütrisyonel tedavi. 

A. İNTESTİNAL İNFLAMASYONUN NÜTRİSYON ÜZERİNDEKİ ETKİLERİ 

İBH tekrarlayıcı intestinal inflamasyon ataklarıyla hayat boyu devam eden kronik 

bir hastalıktır. Ülseratif kolit (ÜK)’te izlenen inflamasyon sadece kolon mukozasın-

da iken, Crohn hastalığı (CH)’da ise ağızdan anüse kadar tüm gastrointestinal (Gİ) 

kanalda izlenebilen transmural bir inflamasyondur. Bu inflamasyonun İBH olan 

hastaların nütrisyonel durumu üzerinde etkileri vardır.(1) İntestinal inflamasyon;

1. Besin maddelerinin emilimini değișik mekanizmalarla bozar. Özellikle bağırsak 

emilim yüzeyini arttıran villus ve mikrovilluslarda hasara neden olur. Sonuçta 

makro- ve mikrobesin maddelerinin yani karbonhidrat, protein, yağ, vitamin ve 

eser elementlerin emilimi azalır.(2)

 

2. Bağırsak epitel hücreleri arasındaki sıkı bileșkelere hasar verir. İntestinal bariyer 

bozularak intestinal permeabilite artar, “sızdıran bağırsak” gelișir.(3,4) Bu durum 

mikrobiyal ürün ve toksinlerin sistemik dolașıma katılması, immün yanıtın 

tetiklenmesi ve besin madde emiliminin daha da bozulmasına yol açar.(1)

3. Mikrobesin bozuklukları
Mikrobesinler vitamin ve eser elementleri kapsamaktadır. Vitaminler herhangi bir 

beslenme șeklinde oldukça az miktarda gerekli esansiyel organik moleküllerdir. 

Hastalık durumunda vitamin ihtiyacı, metabolik gereksinimde artıș ve artan 

kayıplar nedeniyle çok daha fazladır. İnflamatuvar yanıt bunların değerlendirilme-

sini komplike edebileceğinden aynı anda CRP düzeyine bakmak gerekir. 

Eser elementler metabolizma ve medikal nütrisyon tedavisinin metabolik yolakla-

rında, antioksidasyon ve immünitede anahtar role sahip temel bileșenlerdir. Bunlar 

bakır, demir, selenyum, çinko, iyot, krom, molibden ve manganezdir. Parenteral 

nütrisyon (PN)’da hem vitamin hem de eser elementlerin hastaya ayrıca sağlan-

ması gereklidir. Hem vitamin hem de eser elementlerin klinik nütrisyonda ki yerleri 

ile ilgili ESPEN tarafından yeni 2 derleme makale yayınlanmıștır.(15,16)

4. Sarkopeni ve Kırılganlık
Sarkopeni iskelet kas kitlesi ve fonksiyonunda progresif kayıpla karakterli bir durum-

dur. Sarkopeni tanımı için günümüzde bu konuyla ilgili dünyadaki tüm derneklerin 

katılımıyla olușturulan GLIS (Sarkopenide Global Liderlik Girișimi)’in önerdiği ilk 

global sarkopeni tanımı yapılmıștır.(17) Bu tanım Șekil-2’de izlenmektedir.

yarlı tomografi (BT) ve manyetik rezonans görüntüleme (MRG) tarafından, 

indirekt olarak biyoelektrik impedans analizi (BIA) ile değerlendirilir. 

1. Fiziksel performansın değerlendirilmesi: Yürüyüș hızı fiziksel performansın 

doğru ve kolay ölçümüdür. Dört metre veya 6 metre yürüyüș hız testleri uygula-

nır. Ayrıca “Zamanlı Kalk ve Git Testi”de uygulanabilir.(18,19)

Kırılganlık major organlarda sınırlı rezerv kapasitesiyle birlikte dirençsizlik ve bir 

tür savunmasızlık halidir. Bu durum bağımlılık ve engellilik için bir risk faktörüdür. 

Esas olarak ileri yașlarda izlenir.(19) Kırılganlık tanısında 5 kriterden 3’ünün varlığı 

aranır. Bu kriterler kilo kaybı, halsizlik, yorgunluk, fiziksel aktivitenin azalması, 

yavașlık (yürüyüș hızının azalması) ve güçsüzlük (düșük kavrama gücü)’tür. 

Kırılganlık taramasında birkaç araç vardır. Bunlardan “Zamanlı Kalk ve Git Testi” 

ile “Göreceli İhtiyaç İndikatörü” (IoRN) klinikte kolaylıkla uygulanabilir.(17)

5. Yeniden Beslenme Sendromu
Yetersiz beslenme döneminin ardından birey agresif olarak beslenmeye (oral, 

enteral veya parenteral nütrisyon (PN)) bașlandığında ortaya çıkan elektrolit ve sıvı 

dengesinde șiddetli bozulma sendromudur.(1) Sıklıkla PN’la beslenenlerde ve 

hastanın beslenmeye bașlanmasından sonraki 4 gün içinde izlenir. Karbonhidrat-

ların yüksek miktarda verilmesiyle insülin sekresyonu artar, hipoalbüminemisi 

olan hastalarda su ve tuz tutulmasına neden olur. Elektrolit bozuklukları özellikle 

hipofosfatemi, hipokalemi ve hipomagnezemi șiddetli komplikasyonlara neden 

olabilir.(20) Hastada bu komplikasyonun gelișmemesi için, gereksinim duyduğu 

kalori miktarının kademeli olarak arttırılması, aceleci olunmaması gerekir.

C. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA NÜTRİSYON
HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

1. İBH’da Malnütrisyon
İnflamatuvar bağırsak hastalarının tümünde malnütrisyon prevalansı %70, 

remisyonda olan İBH hastalarında ise %38 civarındadır. Her ne kadar CH’da 

malnütrisyon prevalansı (%65-75), ÜK’li hastalarda izlenen orandan (%18-62) 

daha yüksek olsa da, son çalıșmalar her 2 durumda benzer malnütrisyon oranları-

3. Bağırsak mikrobiyotasında “disbiyozis” ’e neden olur. Disbiyozis bağırsak mikro-

biyotasında bakterilerin sayı ve çeșitliliğinde azalma ve stabilitesinde bozulmayla 

karakterli bir durumdur. Aynı șekilde disbiyozis de intestinal inflamasyon ve 

hasara neden olabilir. Sağlıklı konrollere göre Bifidobacterium longum, Eubacte-

rium rectale, Faecalibacterium prausnitzii, Roseburia intestinalis ve diğer yararlı 

bakteriler Crohn hastalığı (CH) ve/veya Ülseratif kolit (ÜK)’de azalırken, Bacteroi-

des fragilis, Enterobacteriaceae (örneğin Escherichia coli), Ruminococcus 

gnavus ve Fusobacterium nucleatum gibi zararlı bakterilerde artıș vardır.(5)

4. İBH’da izlenen disbiyozis bağırsak metabolomunu da değiștirerek kısa zincirli 

yağ asitleri (KZYA), safra asidleri ve triptofan arasında ki dengenin bozulmasına 

yol açar. Kolonositlerin enerji kaynağı olarak kabul edilen KZYA’nin sentezi 

azalır.(6)

5. İnflamasyon sırasında tümör nekroz faktör-alfa (TNF-a) ve interlökin-1 beta 

(IL-1b) gibi salgılanan pro-inflamatuvar sitokinler besin maddeleri örn. glukoz, 

amino asid ve yağ asidi tașıyacılarının ekspresyon ve fonksiyonunu azaltır.(2)

6. İntestinal transiti hızlandırarak ozmotik veya sekretuvar diyareye neden olur. Bu 

da besin maddelerinin emilimi için gerekli sürenin kısalması ve sekonder 

malnütrisyona neden olur.(7)

B. NÜTRİSYON HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

Nütrisyon hastalıkları ve nütrisyon ile ilișkili durumlar Șekil-1’de gösterilmekte-

dir.(8)

1. Malnütrisyon/Az Beslenme
Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında eksiklik, așırılık 

veya dengesizlik olarak tanımlanır. Malnütrisyon morbidite, mortalite ve sağlık 

bakım maliyetinde önemli derecede artıșa neden olur.(9)

Malnütrisyon tanımında;

1. ESPEN (Avrupa Parenteral ve Enteral Nütrisyon Derneği), 2015 yılı,(10)

2. GLIM (Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi), 2019 yılı,(11)

Q Fenotipik kriterler (kilo kaybı, düșük vücut kitle indeksi (VKİ), düșük kas kitlesi) 

ve etyolojiik kriterler (gıda alımında azalma ve hastalık yükünün değerlendiril-

mesini içeren) tanımlanmıștır.(12)

3. WHO (Dünya Sağlık Örgütü) kriterleri kullanılmaktadır.(13)

Q Az beslenme (zayıflık: boya göre düșük ağırlık, bodurluk: yașa göre kısa boy, 

esas olarak pediatrik yaș grubunda,düșük kilo: yașa göre düșük kilo) 

Q Mikrobesin ilișkili malnütrisyon (mikrobesin eksiklikleri veya fazlalıkları)

Q Așırı kilo (obezite ve diyet ilișkili bulașıcı olmayan hastalıklar örn. kalp hastalığı, 

inme, diyabet ve bazı kanserler).

WHO kriterlerine göre malnütrisyon için tanısal kriterler veya sayısal eșik değerleri 

bulunmamaktadır. ESPEN ve GLIM’e göre malnütrisyon kriterleri Tablo 1’de 

izlenmektedir.

ERİȘKİN İBH’DA NÜTRİSYONUN YERİ
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Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında 
eksiklik, așırılık veya dengesizlik olarak tanımlanır. Tanımında güncel 
olarak Avrupa Klinik Enteral ve Parenteral Nütrisyon Derneği (ESPEN) 
ile Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi (GLIM) tanı kriterleri 
kullanılmaktadır.

2. Așırı Kilo ve Obezite
Sağlığı bozabilen anormal veya așırı yağ birikimi olarak tanımlanır.(14) Obezite 

kronik bir hastalık olup, tip 2 diyabetes mellitus (DM), dislipidemi, hipertansiyon 

(HT) ve kardiyovasküler hastalıklar (KVH) gibi diğer kronik hastalıkların birincil 

nedenidir. Erișkinlerde așırı kilo ve obezite sınıflaması VKİ’ne göre yapılır (Tablo 2). 

Vücut ağırlığının artmasının yanısıra yağ birikiminin karın ve gövdede olması 

santral obezite olarak tanımlanır. Her 2 cinste metabolik sendrom, tip 2 DM, HT ve 

KVH riski bu durumda yüksektir. Bel çevresi ölçümü ile takip edilir. Sarkopenik 

obezite sarkopeniyle obezitenin bir kombinasyonu olarak tanımlanır. Mekanizması 

obez hastalarda inflamasyon ve/veya inaktiviteye bağlı kas katabolizması olup, 

her yașta görülebilir. 

Yașlılık sürecinde sarkopeni kırılganlık öncesi izlenen bir durum olsa da (primer 

sarkopeni), hastalık ilișkili, aktivite ilișkili veya nütrisyon ilișkili (ör. protein eksikliği) 

patojenik mekanizmalardan da (sekonder sarkopeni) kaynaklanabilir. Sarkopeni 

genel olarak 3 așamada değerlendirilir;

1. Kas gücünün değerlendirilmesi: El kavrama gücünün el dinamometrisi ile 

ölçülerek değerlendirilmesidir. 

2. Kas kitlesinin değerlendirilmesi: Total vücut iskelet kitlesi veya apendiküler 

iskelet kas kitlesi direkt olarak dual enerji X-ray absorbsiyometri (DEXA), bilgisa-

nı ortaya koymuștur.(21) CH olanlarda ince bağırsak tutulumu olan, fistülizan veya 

bağırsak rezeksiyonu geçirenlerde protein-enerji malnütrisyonu (PEM) ve mikro-

besin eksiklikleri daha fazladır. ÜK’li hastalarda ise akut atak sırasında veya 

hastaneye yatıșta nütrisyonel durumda hızlı bir bozulma görülür.(1) İBH’da malnüt-

risyon patomekanizmaları Șekil 3’de izlenmektedir.(22)

İBH ve malnütrisyonu olan hastalarda hastanede sık yatıș, hastanede daha uzun 

süreli yatıș, morbidite ve mortalitede artıș söz konusudur. Uzun iyileșme süresi 

Clostridioides difficile gibi fırsatçı enfeksiyonlara, venöz tromboemboliye yol 

açarak mortalitede artıșa neden olur. Daha yașlı hastalarda malnütrisyon riski 

daha yüksek olduğundan, bir çalıșmada yașlı hastalarda mortalite 40 kat daha 

yüksek saptanmıștır. Malnütrisyonun erken tanısı olumsuz sonuçların düzelmesi-

ne neden olur.(23)

2. İBH’da Așırı Kilo ve Obezite
Dünyada obezite artıșı gibi İBH’da da obezite oranı giderek artmaktadır. Çeșitli 

epidemiyolojik çalıșmalarda İBH olan hastalarda așırı kilo %25-40, obezite 

%15-40 oranında izlenmektedir. Mezenterik visseral yağ dokuda bulunan hipert-

rofik adipositler pro-inflamatuvar sitokin (TNF-a, IL-1, IL-6), kemokin ve adipokin 

(leptin ve resistin) olușturarak, inflamatuvar hücre aktivasyonuna ve düșük 

dereceli kronik intestinal inflamasyona neden olur. Bu da mukozal bariyer fonksi-

yonunda bozulma ve bakteriyel translokasyona yol açar. Obezite İBH’da immüno-

modülatör ve biyolojik ajan tedavilerinde daha düșük yanıta, peri-operatif cerrahi 

komplikasyonlarda ise artıșa yol açar.(24)

3. İBH’da Sarkopeni ve Kırılganlık
İBH’da sarkopeninin değerlendirildiği 35 çalıșmanın (2770 erișkin CH, 1473 ÜK’li 

hasta) sistematik derlemesinde, erișkin İBH hastalarının %42’de myopeni (düșük 

kas kitlesiyle ölçülen, CH’da %45, ÜK’te %43), %34’ünde pre-sarkopeni( düșük 

el kavrama gücü nedeniyle, CH’da %35, ÜK’te %32) ve %17’sinde sarkopeni 

(düșük kas kitlesi ve gücüyle, CH’da %12, ÜK’te %14) saptanmıștır.(25) Sarkopenik 

İBH hastaları hastane yatıșları, hastalık alevlenmeleri ve kolektomiye daha yatkın-

dır. Düșük kas kitlesi cerrahi riski arttırmaktadır.(26)

İBH olan 1.893.448 erișkin İBH hastasının katıldığı 23 gözlemsel çalıșmanın 

meta-analizinde, kırılganlık havuzlanmıș prevalansı %18 (95% CI: 12.4%-25.6%) 

olarak saptanmıștır. Kırılganlık İBH hastalarında enfeksiyonla ilișkili hastane 

yatıșları, cerrahi sonrası morbidite ve ölüm dahil olumsuz sonuçlara neden 

olabilir.(27)

İBH’da așırı kilo %25-40, obezite %15-40, sarkopeni %17, kırılganlık 
ise %18 oranında izlenir. 

D. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA
NÜTRİSYONEL YAKLAȘIM 

İBH hastalarına uygulanan nütrisyonel yaklașımın bir ekip iși olduğu, hekim, 

hemșire ve diyetisyen ișbirliğinin son derece önemli olduğunu unutmamak 

gerekir. 

İBH’da nütrisyonel yaklașım bir ekip iși olup, hekim, hemșire ve 
diyetisyen ișbirliği büyük önem tașımaktadır.

Bu hastalara nütrisyon tedavisi 2 amaçla uygulanmaktadır;

1. Nütrisyonel Destek Tedavi; Hastalarda saptanan protein, enerji, vitamin, eser 

element eksikliklerinin saptanıp yerine konmasıdır.

2. Primer Nütrisyonel Tedavi: Hastada İBH tedavisinde nütrisyonel yaklașımların 

uygulanmasıdır.

İBH’da Nütrisyonel Destek Tedavi
İBH olan hastalarda nütrisyonel destek tedavi;

a) Hastanın görüldüğü yer (poliklinikte ayaktan hasta veya serviste yatan hasta),

b) İBH tipi ve tutulum yeri (CH veya ÜK olması, ince bağırsak tutulumu varlığı),

c) İBH aktivitesi ve șiddeti (aktif veya remisyonda hastalık, hafif-orta șiddette veya 

orta-șiddetli hastalık) 

d) İBH’na bağlı komplikasyonlar (örn. striktür),

e) İnflamatuvar bağırsak hastasına uygulanan tedavi,

f) İBH olan hastanın nütrisyonel öykü, fizik muayene, laboratuvar bulguları ve ileri 

incelemelerine göre (görüntüleme gibi) değișiklik gösterir. 

Tüm İBH hastalarının nütrisyonel destek tedavi açısından değerlendirilmesi ve 

izlenmesi gerekir.

A) Nütrisyonel Değerlendirme
Bu așamadaki basamaklar Șekil 4’de izlenmektedir.

1. Basamak Nütrisyonel Tarama: ESPEN İBH hastalarının malnütrisyon açısından 

taranmasını önermektedir.(28) İBH’da önerilen değișik malnütrisyon tarama 

araçları Șekil 4’de izlenmektedir.(29) Bu amaçla özellikle valide edilmiș nütrisyonel 

tarama araçlarının kullanılması önerilmektedir. NRS-2002 ve MUST en çok 

tavsiye edilenlerdir.(22) İBH için spesifik tarama araçları Türkiye’de kullanım için 

valide edilmemiștir. 

2. Basamak Klinik Değerlendirme: İnflamasyon, diyare, karın ağrısı ve iștahsızlı-

ğın etkisini değerlendirmek üzere hastanın Gİ semptomları ve nütrisyonel 

eksikliklerin klinik semptom ve bulguları değerlendirilir.(23) Malnütrisyon tanısında 

herhangi bir altın standart yoktur. Bu amaçla subjektif global değerlendirme 

(SGD), ESPEN, WHO ve GLIM kriterleri kullanılmaktadır. 7-nokta SGD ucuz, hızlı, 

uygulaması kolay bir değerlendirme aracıdır.(22) Son yıllarda GLIM kriterleri daha 

güvenilir bir tanı aracı olarak görülmektedir.(29)

3. Basamak Antropometrik Değerlendirme: Değerlendirilen parametreler VKİ, 

deri kıvrım kalınlığı, orta-üst kol çevresi ve orta-üst kol kas çevresidir. Deri kıvrım 

kalınlığı klinik pratikte vücut yağ depolarını tahmini için kullanılan antropometrik 

bir ölçümdür. Biseps, triseps, subskapular ve supra-iliak bölge olmak üzere 4 

yerden kaliper ile ölçülür. Orta üst kol çevresi VKİ’nin göstergesi iken, orta üst 

kol kas çevresi ise üst kolun hem kemik hem kas kısımları hakkında bilgi 

verir.(23,30). Sarkopeni yatak bașında dinamometreyle el kavrama gücünün 

ölçümüyle değerlendirilir.

 Vücut kompozisyonunu belirlemede; BIA ve bazı radyolojik yöntemlerden örneğin 

DEXA(31), MRG(32), ultrasonografi(33) ve BT(34) gibi yararlanılır.(23) DEXA vücut 

kompozisyon analizinde altın standarttır. Ancak rutin kullanımı pahalı olması, 

özel ekipman ve eğitimli personel gerektirdiği içim önerilmemektedir. İBH 

inflamasyon ye yetersiz gıda alımı nedeniyle kas erimesi ve yağ kaybına neden 

olur. Son zamanlarda, faz açısı ÜK’li hastalarda hücresel bütünlük ve nütrisyonel 

durumu değerlendirmekte bir gösterge olarak önerilmiștir.(2)

4. Basamak Biyokimyasal Değerlendirme: Hemogram, albümin, CRP ve 

mikro-besinler rutin olarak kontrol edilmeli ve eksiklikleri saptandığında yerine 

konmalı ve takip edilmelidir.(28)

5. Basamak Diyet Değerlendirmesi: İlk önce bu hastaların gıda alımındaki 

değișikliklerin belirlenmesi gerekir. Bu așamada en önemli destek diyetisyenler-

den alınmalıdır. Çünkü hastaların çoğu semptomlarını kontrol etmek için diyet 

değișikliği yapar. Bu da hastaların nütrisyonel durumunu olumsuz etkileyebilir.(35) 

Gıda/nütrisyon ilișkili öykü alırken ör. posa, protein, demir, kalsiyum, folik asid, 

B12, C ve D vitamini gibi anahtar besin maddelerinin yeterli alımının değerlendi-

rilmesi gerekir. Malnütrisyon riski altında ki İBH hastasının her vizitinde 5 gıda 

grubunun tüketim sıklığı sorgulanmalıdır. Bunlar tahıllar, sebze ve meyveler, süt 

veya bitki- bazlı süt alternatifleri, yağsız et (kırmızı ve beyaz et, kümes hayvanları, 

balık) ve alternatifleri (yumurta, baklagiller, kabuklu yemișler ve tohumlar) ile 

katı ve sıvı yağlardır.(30)

B) Nütrisyonel Destek Yolunun Belirlenmesi
İBH’da Gİ kanalın fonksiyonel durumuna göre nütrisyonel destek yolunun belirlen-

mesi Șekil 5’de izlenmektedir.(2)

Enteral nütrisyon: Oral yoldan gıda alamayacak İBH olan hastalarda EN tedavisi 

gerekir. EN için erișim yolları;(23,36)

• Nazal yoldan yerleștirilen beslenme tüpleri,

• Nazogastrik tüp

• Nazojejunal tüp

Parenteral Nütrisyon: İBH’da PN endikasyonları, kontrendikasyonları ve kompli-

kasyonları Șekil 6’da izlenmektedir.(2,23,35,37) PN tedavi süresi ve verilecek solüsyo-

nun ozmolaritesine göre periferal veya santral olarak uygulanabilir. Periferal PN 

(PPN), nütrisyonel desteğin hızla bașlanmasına olanak sağlayan periferal bir venle 

sağlanır. Ancak verilen solüsyonun ozmolaritesi erișkinlerde flebit, tromboflebit 

gelișmesini önlemek üzere 800-850 mOsm/L altında olmalıdır. Ayrıca periferik 

erișimin düșük güvenirliliği nedeniyle bu yol 10-14 günden uzun süre kullanılma-

malıdır. Ayrıca hastanın protein ve enerji gereksinimi seyreltilmiș solüsyonlarla 

karșılanamamaktadır. Bu nedenle PPN santral PN (CPN)’a geçiș amacıyla uygulan-

maktadır.(2)

C) Protein ve Kalori Gereksinimini Saptama:
Genel olarak İBH remisyondayken protein gereksinimi genellikle artmaz ve alım 

genel popülasyona önerilene benzer olmalıdır (1 g/kg/gün). Ancak aktif İBH’da 

protein gereksinimi artar ve alım genel popülasyona önerilene göre daha yüksek 

olmalıdır (erișkinlerde 1.2-1.5 g/kg/gün).(28) Hastanın kalori gereksinimi yatak 

bașında standart olarak (30-35 kcal/kg) hesaplanabileceği gibi farklı enerji gereksi-

nimi olabilecek özel hastalık durumlarında enerji gereksinimi indirekt kalorimetri 

ve bireysel fiziksel aktivite faktörü ile belirlenmelidir.(28) Klinik pratikte Harris-Bene-

dict veya Schoffield formüllerinden yararlanılabilir. 

Aktif İBH hastasında protein gereksinimi 1.2-1.5 g/kg, kalori gereksi-
nimi 30-35 kcal/kg’dır. 

• Gastrostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen

• Jejunostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen.

D) Hastaya Bașlanacak Diyet, Oral Nütrisyonel Suplaman, Enteral Ürün ve 
PN İçin Solüsyon Belirleme
1. Diyet: İBH’nın aktif veya remisyonda olması hastaya bașlanacak diyete karar 

verirken son derece önemlidir. ÜK’de remisyon idamesinde medikal tedaviye ek 

olarak taze sebze ve meyveler, monoansature yağlar, kompleks karbonhidratlar ve 

yağsız proteinlerden zengin ancak ultra ișlenmiș gıdalar, ek șeker ve tuzdan fakir 

Akdeniz diyeti önerilmektedir.(35,38)

İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye edilen bir “İBH 

diyeti” yoktur.(28) Ancak semptomatik atak yașayan ve abdominal semptomları 

kötüleșen hastalarda önceden uygulandığı gibi düșük rezidü, düșük posalı diyet 

uygundur. İBH tedavisinde önerilen diyetler, gerekçe ve içerikleriyle Tablo 4’de 

izlenmektedir. Akdeniz diyeti medikal tedaviye ek olarak, ÜK’te remisyon idamesin-

de uygulanabilir. Ancak ÜK’te remisyon sağlanması, CH’da remisyon sağlanması 

ve idamesinde kullanımı ile ilgili yetersiz kanıt vardır.(38) ÜK’te remisyon idamesinde 

kırmızı ve ișlenmiș etten fakir bir diyet te önerilebilir.(35,38)

Düșük fermentabl oligosakkarid, disakkarid, monosakkarid ve poliollerden 

(FODMAP) olușan diyet özellikle irritabl bağırsak sendromu (İBS) tedavisinde 

uygulanmaktadır. Düșük FODMAP diyetinin CH ve ÜK remisyon idamesinde kullanıl-

masına ilișkin yeterli bir kanıt yoktur. Sadece İBH olan bir hastada İBS ile uyumlu 

yakınmalar varsa bu diyet fayda sağlayabilir. Uzun süreli düșük FODMAP diyetin-

den, mikrobiyotada değișiklik ve kısa zincirli yağ asitlerinin üretiminde azalmaya 

neden olabileceğinden uzak durulmalıdır.(2,35,39)

CH dıșlama diyeti (CDED), parsiyel EN (PEN) ile birlikte çocuklarda remisyonun 

sağlanmasında önerilmektedir. Erișkinlerde ise hafif-orta șiddette CH’da düșünüle-

bilir. Ancak CH’da remisyonun sağlanmasında PEN olmadan tek bașına, CH’da 

remisyon idamesinde kullanımı için kanıt yetersiz, ÜK’te remisyonu sağlamada ise 

PEN ile birlikte veya tek bașına uygulanmasının kanıtı yoktur.(38)

ÜK remisyonda ise Akdeniz diyeti önerilmektedir. 
İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye 
edilen bir “İBH diyeti” yoktur.

İBH tedavisinde bazı diyet ekleri kullanılabilmektedir. Bunlardan bitki bazlı bileșikler 

olarak; zerdaçalın aktif bileșeni kurkumin ile indigo naturalis olarak bilinen Qing-Dai 

(QD) sayılabilir. Kurkumin hafif-orta ÜK tedavisinde meselamine ek olarak, ÜK’te 

remisyon idamesinde de kullanılabilir. Ancak en uygun formülasyonu, süre ve dozu 

belirsiz olduğu, yüksek dozda toksisite olasılığı nedeniyle tıbbi gözlem altında 

kullanılmalıdır. QD ise kurkuminle birlikte veya tek bașına kullanımı hafif-orta ÜK 

tedavisinde remisyonun sağlanmasında yardımci bir tedavi olarak düșünülebilir. 

Potansiyel toksisite nedeniyle tıbbi gözlem altında kullanılması gerekir. Posa ekleri, 

prebiyotikler, D vitemini, omega-3 ve glutamin kullanımı ise yetersiz kanıt veya 

kanıt olmadığı için önerilmemektedir.(37) 

2. Oral Nütrisyonel suplaman (ONS): İBH’da oral alım yetersiz olduğunda, nütris-

yonel destek gerektiğinde ilk basamak olarak hem poliklinik hem de yatan hastalar-

da yaygın olarak kullanılmaktadır. “Hastayı besleyemesen de bağırsağı besle” sözü 

4. PN için solüsyon: Bu solüsyonlar Gİ kanalı ișlev görmeyen İBH hastalarında 

hastanın nütrisyonel gereksinimlerini karșılamak üzere makro-, mikro-besin 

maddeleri ve elektrolitleri içeren steril, intravenöz karıșımlardır. Kısa süreli destek 

için PPN, yüksek kalori vermek için ise CPN uygulanmalıdır. 

E) İBH’da Özel Durumlar Ve Komorbiditelerde Nütrisyonel Yaklașım 
a) İBS Benzeri Semptomlar: Remisyonda İBH olan erișkinlerin 1/3 ünde, genel 

popülasyona göre 3 kat daha fazla İBS benzeri semptomlar görülmektedir.Bu 

hastalarda persistan Gİ semptomları tedavi etmek üzere düșük FODMAP diyeti 

yukarıda değinildiği gibi önerilebilir. Ancak bu amaçla yüksek posalı gıdalar, posa 

ekleri veya düșük posalı bir diyetin kullanılmasını destekleyen yetersiz kanıt 

vardır.(38,41)

b) İntestinal Striktürü Olanlar: Striktüran CH ve obstrüktif semptomları olan İBH 

hastalarında hacim olușturucu posadan fakir diyet intestinal obstrüksiyon 

gelișme riskini azaltabilir. Hastaların hacim olușturucu posadan zengin tahıllar 

(tam tahıllı ekmekler, kepekli tahıllar, arpa, kinoa ve esmer pirinç), sebzeler (çiğ 

sebzeler örn. salatalar, brokoli, karnabahar, mısır, kereviz, sebze kabukları örn. 

patates kabuğu), meyveler (meyve kabukları, çekirdekler, kurutulmuș meyve), 

baklagiller, kuruyemișler ve tohumlardan uzak durması gerekir.(2,35,38)

c) İntestinal Rezeksiyonlu Hastalar: Terminal ileumu içeren rezeksiyon geçiren 

hastalarda safra asidi diyaresini tedavi etmek üzere düșük yağlı diyeti destekle-

yen yeterli veri yoktur. Bu hastalarda Ca-oksalat böbrek tașı öyküsü varsa yeterli 

hidrasyon, diyet Ca’da artıș, destek Ca sitrat, düșük oksalat diyeti önerilmeli-

dir.(38)

d) Stomalı Hastalar: İBH seyrinde bazı hastalarda geçici veya kalıcı stoma izlene-

bilir. İleostomili hastalarda ileostomi çıktısını arttırmada posa alımı arttırılabilir.

e) İleo-Anal Poșlu Hastalar: ÜK ve ileo-anal poșu olan hastalarda fermentabl 

posa poș fonksiyonlarını düzeltebilir. Ancak fermente olmayan posanın böyle bir 

etkisine dair yeterli kanıt yoktur. 

f) Apsesi Olan Crohn Hastaları: İntra-abdominal apse ve/veya flegmonöz 

inflamasyonu olan ve Gİ kanaldan optimal nütrisyonu engellenen İBH hastaların-

da kısa süreli PN preoperatif dönemde enfeksiyon ve inflamasyonu azaltmak 

üzere, bağırsak istirahatini sağlamak amacıyla kısa süreli PN uygulanabilir. 

Böylece cerrahi tedaviye köprüleme ve cerrahi sonuçların optimize edilmesini 

sağlar.(35)

g) Kısa Bağırsak Sendromlu Hastalar: Bu konu ilgili bölümde anlatılacaktır.

İBH’DA PRİMER NÜTRİSYONEL TEDAVİ

Bu bölümde nütrisyon tedavisi İBH patogenezinde olușturduğu modifikasyonlarla, 

hastalığın primer tedavisindeki yeri ile ele alınacaktır. İBH’da nütrisyon tedavisinin 

intestinal inflamasyonu azalttığı, iyileșmeyi arttırdığı ve semptomların düzelmesini 

sağladığı gösterilmiștir. Bu yaklașımın tipik Batı tipi diyetle ilișkili bağırsak disbiyozisi 

ve mukozal immün sistem bozukluğunu tetikleyen faktörleri ortadan kaldırabileceği 

üzerinde durulmaktadır. Bu tedavi 2’ye ayrılmaktadır;

1. Ekskluziv EN (EEN)

2. Parsiyel EN (PEN)

Günümüzde EEN ve PEN’un bir parçası olarak CDED CH olan çocuklarda ve bazı 

erișkinlerde remisyonun sağlanması ve/veya idamesinde primer tedavi modalitesi 

olarak giderek artan oranda kullanılmaktadır.(18,30,31,41)

EEN tedavisi: İBH hastasının 6-8 hafta süreyle alması gerekli kalorinin tamamının 

tam bir enteral ürünüle karșılanması olarak tanımlanır. Enteral ürün oral olarak 

veya enteral yolla verilebilir. Elemental ürün kullanımı gerekli değildir ama intakt 

protein ürünleri verilebilir. EEN tedavisi yaklașık 50 yıl önce klinik pratiğe girmiștir. 

Pediatrik yaș grubunda malnütrisyonun büyüme ve gelișmede negatif etkileri 

nedeniyle, bu yaș grubunda benzer olumsuz etkileri olan kortikosteroid (KS) tedavi-

den kaçınılması gereklidir. Pediatrik hastalarda aktif CH’nı tedavi etmede, EEN KS 

tedaviye benzer %80’e varan remisyon oranıyla ilk sıra tedavi olarak önerilmekte-

dir.(42) Erișkin Crohn hastalarında pediatrik yaș grubuna göre EEN’un remisyon 

indüksiyonu genel olarak daha düșüktür. Bunun nedeni pediatrik ve erișkin yaș 

gruplarında hastalık ekspresyonunun farklı olması ve erișkinlerde kompliyansın 

daha düșük olması olabilir. 

Ekskluziv enteral nütrisyon İBH olanlarda 6-8 hafta süreli, oral bașka 
gıda alımına izin vermeden, %100 kalorinin enteral ürünlerle 
karșılanmasıdır. CH’da pediatrik yaș grubunda etkinliği yüksektir. 
Ancak erișkinlerde de tolere edildiğinde CH’da remisyonun sağlan-
masında önerilmektedir.

2025 yılında yayınlanan, erișkin İBH hastalarında ECCO’nun diyet yönetimi ile ilgili 

uzlașısında, EEN tedavisinin așağıdaki durumlarda yeri olduğu bildirilmiștir. Bu 

uzlașıya göre;

1. EEN erișkin CH’da remisyonun sağlanmasında önerilmektedir

2. inflamatuvar striktürlerin tedavisinde düșünülebilir

3. Preoperatif dönemde 2 hafta boyunca uygulanan EEN, CH’da inflamatuvar yükü 

azaltabilir, planlanan operasyonu önleyebilir

4. Cerrahi girișim bekleyen Crohn hastalarında post-op komplikasyonları önlemek 

üzere, 4 hafta süreli EEN tedavisi pre-op nütrisyonda önerilmektedir.(38)

Her ne kadar EEN tedavisi erișkin İBH tedavisinde giderek daha çok terapötik bir 

seçenek olarak görülse ve ECCO’nun bu konudaki uzlașısında yer alsa da, pratikte 

uygulanması hala sınırlıdır.(41) 

PEN Tedavisi: İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 

kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti (CDED) ile karșılan-

masıdır. Bu tedavinin terapötik etkisi doza bağımlıdır. Enteral ürün oranı arttıkça 

sağlanan yarar da artar. Ancak PEN tedavisi ile ilgili kanıtlar hala kısıtlı olup,(43) EEN 

CH olanlarda remisyonun sağlanmasında en köklü ve etkili diyet seçeneği olmaya 

devam etmektedir.

PEN İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 
kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti 
(CDED) ile karșılanmasıdır. 



unutulmamalıdır. İBH’na özgü ONS az sayıda bulunmaktadır. Ancak tüm ONS’lar 

İBH hastasının gereksinimi olan yüksek kalori ve yüksek proteine sahiptir. ESPEN 

enerji gereksinimini karșılayamayan, iyileșme döneminde ve preoperatif olan 

hastalarda ONS kullanımını önermektedir. ONS’ların iștahı kapatmaması için öğün 

aralarında, 30-60 dk da, düzenli ve yavaș șekilde, soğuk olarak ve pipetle yudum-

lanması önerilmektedir. ONS’lar hastanın gıdasına da eklenebilir. Sağlık çalıșanları 

tarafından hasta ONS yan etkileri açısından yakın takip edilmelidir. ONS kullanılma-

dan önce iyice çalkalanmalı, buzdolabında saklanmalı ve 24 saat içinde tüketilmeli-

dir.(29,36)

3. Enteral ürün: İBH seyrinde kullanılan enteral ürün tipleri ve içerikleri Tablo-4’de 

izlenmektedir. Aktif İBH olan hastalarda orta düzeyde yağ içerikli polimerik standart 

ürün tercih edilmelidir. İBH’a özel ürün olarak içinde transforme eden büyüme 

faktörü-beta (TGF-beta) bulunan bir ürün bulunmaktadır ve özellikle çocuk 

hastalarda etkinliği gösterilmiștir.(37,40)
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Giriș
Bu bölümde inflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH)’da seyri sırasında izlenen nütris-

yon hastalıkları ve nütrisyonla ilișkili durumlar gözden geçirilecektir. Özellikle sık 

olarak izlenen malnütrisyon bașta olmak üzere sarkopeni ve kırılganlıktan bahse-

dilecektir. Bu hastalara uygulanan nütrisyonel yaklașım üzerinde durulacaktır:

1. Hastanın nütrisyonel durumunu belirleyip, hastanın eksikliklerinin yerine 

konulması șeklinde nütrisyonel destek tedavisi

2. Bu hastalığın tedavisinde nütrisyonel girișimlerin tedavi olarak kullanılması 

șeklinde primer nütrisyonel tedavi. 

A. İNTESTİNAL İNFLAMASYONUN NÜTRİSYON ÜZERİNDEKİ ETKİLERİ 

İBH tekrarlayıcı intestinal inflamasyon ataklarıyla hayat boyu devam eden kronik 

bir hastalıktır. Ülseratif kolit (ÜK)’te izlenen inflamasyon sadece kolon mukozasın-

da iken, Crohn hastalığı (CH)’da ise ağızdan anüse kadar tüm gastrointestinal (Gİ) 

kanalda izlenebilen transmural bir inflamasyondur. Bu inflamasyonun İBH olan 

hastaların nütrisyonel durumu üzerinde etkileri vardır.(1) İntestinal inflamasyon;

1. Besin maddelerinin emilimini değișik mekanizmalarla bozar. Özellikle bağırsak 

emilim yüzeyini arttıran villus ve mikrovilluslarda hasara neden olur. Sonuçta 

makro- ve mikrobesin maddelerinin yani karbonhidrat, protein, yağ, vitamin ve 

eser elementlerin emilimi azalır.(2)

 

2. Bağırsak epitel hücreleri arasındaki sıkı bileșkelere hasar verir. İntestinal bariyer 

bozularak intestinal permeabilite artar, “sızdıran bağırsak” gelișir.(3,4) Bu durum 

mikrobiyal ürün ve toksinlerin sistemik dolașıma katılması, immün yanıtın 

tetiklenmesi ve besin madde emiliminin daha da bozulmasına yol açar.(1)
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3. Mikrobesin bozuklukları
Mikrobesinler vitamin ve eser elementleri kapsamaktadır. Vitaminler herhangi bir 

beslenme șeklinde oldukça az miktarda gerekli esansiyel organik moleküllerdir. 

Hastalık durumunda vitamin ihtiyacı, metabolik gereksinimde artıș ve artan 

kayıplar nedeniyle çok daha fazladır. İnflamatuvar yanıt bunların değerlendirilme-

sini komplike edebileceğinden aynı anda CRP düzeyine bakmak gerekir. 

Eser elementler metabolizma ve medikal nütrisyon tedavisinin metabolik yolakla-

rında, antioksidasyon ve immünitede anahtar role sahip temel bileșenlerdir. Bunlar 

bakır, demir, selenyum, çinko, iyot, krom, molibden ve manganezdir. Parenteral 

nütrisyon (PN)’da hem vitamin hem de eser elementlerin hastaya ayrıca sağlan-

ması gereklidir. Hem vitamin hem de eser elementlerin klinik nütrisyonda ki yerleri 

ile ilgili ESPEN tarafından yeni 2 derleme makale yayınlanmıștır.(15,16)

4. Sarkopeni ve Kırılganlık
Sarkopeni iskelet kas kitlesi ve fonksiyonunda progresif kayıpla karakterli bir durum-

dur. Sarkopeni tanımı için günümüzde bu konuyla ilgili dünyadaki tüm derneklerin 

katılımıyla olușturulan GLIS (Sarkopenide Global Liderlik Girișimi)’in önerdiği ilk 

global sarkopeni tanımı yapılmıștır.(17) Bu tanım Șekil-2’de izlenmektedir.

yarlı tomografi (BT) ve manyetik rezonans görüntüleme (MRG) tarafından, 

indirekt olarak biyoelektrik impedans analizi (BIA) ile değerlendirilir. 

1. Fiziksel performansın değerlendirilmesi: Yürüyüș hızı fiziksel performansın 

doğru ve kolay ölçümüdür. Dört metre veya 6 metre yürüyüș hız testleri uygula-

nır. Ayrıca “Zamanlı Kalk ve Git Testi”de uygulanabilir.(18,19)

Kırılganlık major organlarda sınırlı rezerv kapasitesiyle birlikte dirençsizlik ve bir 

tür savunmasızlık halidir. Bu durum bağımlılık ve engellilik için bir risk faktörüdür. 

Esas olarak ileri yașlarda izlenir.(19) Kırılganlık tanısında 5 kriterden 3’ünün varlığı 

aranır. Bu kriterler kilo kaybı, halsizlik, yorgunluk, fiziksel aktivitenin azalması, 

yavașlık (yürüyüș hızının azalması) ve güçsüzlük (düșük kavrama gücü)’tür. 

Kırılganlık taramasında birkaç araç vardır. Bunlardan “Zamanlı Kalk ve Git Testi” 

ile “Göreceli İhtiyaç İndikatörü” (IoRN) klinikte kolaylıkla uygulanabilir.(17)

5. Yeniden Beslenme Sendromu
Yetersiz beslenme döneminin ardından birey agresif olarak beslenmeye (oral, 

enteral veya parenteral nütrisyon (PN)) bașlandığında ortaya çıkan elektrolit ve sıvı 

dengesinde șiddetli bozulma sendromudur.(1) Sıklıkla PN’la beslenenlerde ve 

hastanın beslenmeye bașlanmasından sonraki 4 gün içinde izlenir. Karbonhidrat-

ların yüksek miktarda verilmesiyle insülin sekresyonu artar, hipoalbüminemisi 

olan hastalarda su ve tuz tutulmasına neden olur. Elektrolit bozuklukları özellikle 

hipofosfatemi, hipokalemi ve hipomagnezemi șiddetli komplikasyonlara neden 

olabilir.(20) Hastada bu komplikasyonun gelișmemesi için, gereksinim duyduğu 

kalori miktarının kademeli olarak arttırılması, aceleci olunmaması gerekir.

C. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA NÜTRİSYON
HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

1. İBH’da Malnütrisyon
İnflamatuvar bağırsak hastalarının tümünde malnütrisyon prevalansı %70, 

remisyonda olan İBH hastalarında ise %38 civarındadır. Her ne kadar CH’da 

malnütrisyon prevalansı (%65-75), ÜK’li hastalarda izlenen orandan (%18-62) 

daha yüksek olsa da, son çalıșmalar her 2 durumda benzer malnütrisyon oranları-

3. Bağırsak mikrobiyotasında “disbiyozis” ’e neden olur. Disbiyozis bağırsak mikro-

biyotasında bakterilerin sayı ve çeșitliliğinde azalma ve stabilitesinde bozulmayla 

karakterli bir durumdur. Aynı șekilde disbiyozis de intestinal inflamasyon ve 

hasara neden olabilir. Sağlıklı konrollere göre Bifidobacterium longum, Eubacte-

rium rectale, Faecalibacterium prausnitzii, Roseburia intestinalis ve diğer yararlı 

bakteriler Crohn hastalığı (CH) ve/veya Ülseratif kolit (ÜK)’de azalırken, Bacteroi-

des fragilis, Enterobacteriaceae (örneğin Escherichia coli), Ruminococcus 

gnavus ve Fusobacterium nucleatum gibi zararlı bakterilerde artıș vardır.(5)

4. İBH’da izlenen disbiyozis bağırsak metabolomunu da değiștirerek kısa zincirli 

yağ asitleri (KZYA), safra asidleri ve triptofan arasında ki dengenin bozulmasına 

yol açar. Kolonositlerin enerji kaynağı olarak kabul edilen KZYA’nin sentezi 

azalır.(6)

5. İnflamasyon sırasında tümör nekroz faktör-alfa (TNF-a) ve interlökin-1 beta 

(IL-1b) gibi salgılanan pro-inflamatuvar sitokinler besin maddeleri örn. glukoz, 

amino asid ve yağ asidi tașıyacılarının ekspresyon ve fonksiyonunu azaltır.(2)

6. İntestinal transiti hızlandırarak ozmotik veya sekretuvar diyareye neden olur. Bu 

da besin maddelerinin emilimi için gerekli sürenin kısalması ve sekonder 

malnütrisyona neden olur.(7)

B. NÜTRİSYON HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

Nütrisyon hastalıkları ve nütrisyon ile ilișkili durumlar Șekil-1’de gösterilmekte-

dir.(8)

1. Malnütrisyon/Az Beslenme
Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında eksiklik, așırılık 

veya dengesizlik olarak tanımlanır. Malnütrisyon morbidite, mortalite ve sağlık 

bakım maliyetinde önemli derecede artıșa neden olur.(9)

Malnütrisyon tanımında;

1. ESPEN (Avrupa Parenteral ve Enteral Nütrisyon Derneği), 2015 yılı,(10)

2. GLIM (Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi), 2019 yılı,(11)

Q Fenotipik kriterler (kilo kaybı, düșük vücut kitle indeksi (VKİ), düșük kas kitlesi) 

ve etyolojiik kriterler (gıda alımında azalma ve hastalık yükünün değerlendiril-

mesini içeren) tanımlanmıștır.(12)

3. WHO (Dünya Sağlık Örgütü) kriterleri kullanılmaktadır.(13)

Q Az beslenme (zayıflık: boya göre düșük ağırlık, bodurluk: yașa göre kısa boy, 

esas olarak pediatrik yaș grubunda,düșük kilo: yașa göre düșük kilo) 

Q Mikrobesin ilișkili malnütrisyon (mikrobesin eksiklikleri veya fazlalıkları)

Q Așırı kilo (obezite ve diyet ilișkili bulașıcı olmayan hastalıklar örn. kalp hastalığı, 

inme, diyabet ve bazı kanserler).

WHO kriterlerine göre malnütrisyon için tanısal kriterler veya sayısal eșik değerleri 

bulunmamaktadır. ESPEN ve GLIM’e göre malnütrisyon kriterleri Tablo 1’de 

izlenmektedir.

Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında 
eksiklik, așırılık veya dengesizlik olarak tanımlanır. Tanımında güncel 
olarak Avrupa Klinik Enteral ve Parenteral Nütrisyon Derneği (ESPEN) 
ile Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi (GLIM) tanı kriterleri 
kullanılmaktadır.

2. Așırı Kilo ve Obezite
Sağlığı bozabilen anormal veya așırı yağ birikimi olarak tanımlanır.(14) Obezite 

kronik bir hastalık olup, tip 2 diyabetes mellitus (DM), dislipidemi, hipertansiyon 

(HT) ve kardiyovasküler hastalıklar (KVH) gibi diğer kronik hastalıkların birincil 

nedenidir. Erișkinlerde așırı kilo ve obezite sınıflaması VKİ’ne göre yapılır (Tablo 2). 

Vücut ağırlığının artmasının yanısıra yağ birikiminin karın ve gövdede olması 

santral obezite olarak tanımlanır. Her 2 cinste metabolik sendrom, tip 2 DM, HT ve 

KVH riski bu durumda yüksektir. Bel çevresi ölçümü ile takip edilir. Sarkopenik 

obezite sarkopeniyle obezitenin bir kombinasyonu olarak tanımlanır. Mekanizması 

obez hastalarda inflamasyon ve/veya inaktiviteye bağlı kas katabolizması olup, 

her yașta görülebilir. 

Yașlılık sürecinde sarkopeni kırılganlık öncesi izlenen bir durum olsa da (primer 

sarkopeni), hastalık ilișkili, aktivite ilișkili veya nütrisyon ilișkili (ör. protein eksikliği) 

patojenik mekanizmalardan da (sekonder sarkopeni) kaynaklanabilir. Sarkopeni 

genel olarak 3 așamada değerlendirilir;

1. Kas gücünün değerlendirilmesi: El kavrama gücünün el dinamometrisi ile 

ölçülerek değerlendirilmesidir. 

2. Kas kitlesinin değerlendirilmesi: Total vücut iskelet kitlesi veya apendiküler 

iskelet kas kitlesi direkt olarak dual enerji X-ray absorbsiyometri (DEXA), bilgisa-

nı ortaya koymuștur.(21) CH olanlarda ince bağırsak tutulumu olan, fistülizan veya 

bağırsak rezeksiyonu geçirenlerde protein-enerji malnütrisyonu (PEM) ve mikro-

besin eksiklikleri daha fazladır. ÜK’li hastalarda ise akut atak sırasında veya 

hastaneye yatıșta nütrisyonel durumda hızlı bir bozulma görülür.(1) İBH’da malnüt-

risyon patomekanizmaları Șekil 3’de izlenmektedir.(22)

İBH ve malnütrisyonu olan hastalarda hastanede sık yatıș, hastanede daha uzun 

süreli yatıș, morbidite ve mortalitede artıș söz konusudur. Uzun iyileșme süresi 

Clostridioides difficile gibi fırsatçı enfeksiyonlara, venöz tromboemboliye yol 

açarak mortalitede artıșa neden olur. Daha yașlı hastalarda malnütrisyon riski 

daha yüksek olduğundan, bir çalıșmada yașlı hastalarda mortalite 40 kat daha 

yüksek saptanmıștır. Malnütrisyonun erken tanısı olumsuz sonuçların düzelmesi-

ne neden olur.(23)

2. İBH’da Așırı Kilo ve Obezite
Dünyada obezite artıșı gibi İBH’da da obezite oranı giderek artmaktadır. Çeșitli 

epidemiyolojik çalıșmalarda İBH olan hastalarda așırı kilo %25-40, obezite 

%15-40 oranında izlenmektedir. Mezenterik visseral yağ dokuda bulunan hipert-

rofik adipositler pro-inflamatuvar sitokin (TNF-a, IL-1, IL-6), kemokin ve adipokin 

(leptin ve resistin) olușturarak, inflamatuvar hücre aktivasyonuna ve düșük 

dereceli kronik intestinal inflamasyona neden olur. Bu da mukozal bariyer fonksi-

yonunda bozulma ve bakteriyel translokasyona yol açar. Obezite İBH’da immüno-

modülatör ve biyolojik ajan tedavilerinde daha düșük yanıta, peri-operatif cerrahi 

komplikasyonlarda ise artıșa yol açar.(24)

3. İBH’da Sarkopeni ve Kırılganlık
İBH’da sarkopeninin değerlendirildiği 35 çalıșmanın (2770 erișkin CH, 1473 ÜK’li 

hasta) sistematik derlemesinde, erișkin İBH hastalarının %42’de myopeni (düșük 

kas kitlesiyle ölçülen, CH’da %45, ÜK’te %43), %34’ünde pre-sarkopeni( düșük 

el kavrama gücü nedeniyle, CH’da %35, ÜK’te %32) ve %17’sinde sarkopeni 

(düșük kas kitlesi ve gücüyle, CH’da %12, ÜK’te %14) saptanmıștır.(25) Sarkopenik 

İBH hastaları hastane yatıșları, hastalık alevlenmeleri ve kolektomiye daha yatkın-

dır. Düșük kas kitlesi cerrahi riski arttırmaktadır.(26)

İBH olan 1.893.448 erișkin İBH hastasının katıldığı 23 gözlemsel çalıșmanın 

meta-analizinde, kırılganlık havuzlanmıș prevalansı %18 (95% CI: 12.4%-25.6%) 

olarak saptanmıștır. Kırılganlık İBH hastalarında enfeksiyonla ilișkili hastane 

yatıșları, cerrahi sonrası morbidite ve ölüm dahil olumsuz sonuçlara neden 

olabilir.(27)

İBH’da așırı kilo %25-40, obezite %15-40, sarkopeni %17, kırılganlık 
ise %18 oranında izlenir. 

D. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA
NÜTRİSYONEL YAKLAȘIM 

İBH hastalarına uygulanan nütrisyonel yaklașımın bir ekip iși olduğu, hekim, 

hemșire ve diyetisyen ișbirliğinin son derece önemli olduğunu unutmamak 

gerekir. 

İBH’da nütrisyonel yaklașım bir ekip iși olup, hekim, hemșire ve 
diyetisyen ișbirliği büyük önem tașımaktadır.

Bu hastalara nütrisyon tedavisi 2 amaçla uygulanmaktadır;

1. Nütrisyonel Destek Tedavi; Hastalarda saptanan protein, enerji, vitamin, eser 

element eksikliklerinin saptanıp yerine konmasıdır.

2. Primer Nütrisyonel Tedavi: Hastada İBH tedavisinde nütrisyonel yaklașımların 

uygulanmasıdır.

İBH’da Nütrisyonel Destek Tedavi
İBH olan hastalarda nütrisyonel destek tedavi;

a) Hastanın görüldüğü yer (poliklinikte ayaktan hasta veya serviste yatan hasta),

b) İBH tipi ve tutulum yeri (CH veya ÜK olması, ince bağırsak tutulumu varlığı),

c) İBH aktivitesi ve șiddeti (aktif veya remisyonda hastalık, hafif-orta șiddette veya 

orta-șiddetli hastalık) 

d) İBH’na bağlı komplikasyonlar (örn. striktür),

e) İnflamatuvar bağırsak hastasına uygulanan tedavi,

f) İBH olan hastanın nütrisyonel öykü, fizik muayene, laboratuvar bulguları ve ileri 

incelemelerine göre (görüntüleme gibi) değișiklik gösterir. 

Tüm İBH hastalarının nütrisyonel destek tedavi açısından değerlendirilmesi ve 

izlenmesi gerekir.

A) Nütrisyonel Değerlendirme
Bu așamadaki basamaklar Șekil 4’de izlenmektedir.

1. Basamak Nütrisyonel Tarama: ESPEN İBH hastalarının malnütrisyon açısından 

taranmasını önermektedir.(28) İBH’da önerilen değișik malnütrisyon tarama 

araçları Șekil 4’de izlenmektedir.(29) Bu amaçla özellikle valide edilmiș nütrisyonel 

tarama araçlarının kullanılması önerilmektedir. NRS-2002 ve MUST en çok 

tavsiye edilenlerdir.(22) İBH için spesifik tarama araçları Türkiye’de kullanım için 

valide edilmemiștir. 

2. Basamak Klinik Değerlendirme: İnflamasyon, diyare, karın ağrısı ve iștahsızlı-

ğın etkisini değerlendirmek üzere hastanın Gİ semptomları ve nütrisyonel 

eksikliklerin klinik semptom ve bulguları değerlendirilir.(23) Malnütrisyon tanısında 

herhangi bir altın standart yoktur. Bu amaçla subjektif global değerlendirme 

(SGD), ESPEN, WHO ve GLIM kriterleri kullanılmaktadır. 7-nokta SGD ucuz, hızlı, 

uygulaması kolay bir değerlendirme aracıdır.(22) Son yıllarda GLIM kriterleri daha 

güvenilir bir tanı aracı olarak görülmektedir.(29)

3. Basamak Antropometrik Değerlendirme: Değerlendirilen parametreler VKİ, 

deri kıvrım kalınlığı, orta-üst kol çevresi ve orta-üst kol kas çevresidir. Deri kıvrım 

kalınlığı klinik pratikte vücut yağ depolarını tahmini için kullanılan antropometrik 

bir ölçümdür. Biseps, triseps, subskapular ve supra-iliak bölge olmak üzere 4 

yerden kaliper ile ölçülür. Orta üst kol çevresi VKİ’nin göstergesi iken, orta üst 

kol kas çevresi ise üst kolun hem kemik hem kas kısımları hakkında bilgi 

verir.(23,30). Sarkopeni yatak bașında dinamometreyle el kavrama gücünün 

ölçümüyle değerlendirilir.

 Vücut kompozisyonunu belirlemede; BIA ve bazı radyolojik yöntemlerden örneğin 

DEXA(31), MRG(32), ultrasonografi(33) ve BT(34) gibi yararlanılır.(23) DEXA vücut 

kompozisyon analizinde altın standarttır. Ancak rutin kullanımı pahalı olması, 

özel ekipman ve eğitimli personel gerektirdiği içim önerilmemektedir. İBH 

inflamasyon ye yetersiz gıda alımı nedeniyle kas erimesi ve yağ kaybına neden 

olur. Son zamanlarda, faz açısı ÜK’li hastalarda hücresel bütünlük ve nütrisyonel 

durumu değerlendirmekte bir gösterge olarak önerilmiștir.(2)

4. Basamak Biyokimyasal Değerlendirme: Hemogram, albümin, CRP ve 

mikro-besinler rutin olarak kontrol edilmeli ve eksiklikleri saptandığında yerine 

konmalı ve takip edilmelidir.(28)

5. Basamak Diyet Değerlendirmesi: İlk önce bu hastaların gıda alımındaki 

değișikliklerin belirlenmesi gerekir. Bu așamada en önemli destek diyetisyenler-

den alınmalıdır. Çünkü hastaların çoğu semptomlarını kontrol etmek için diyet 

değișikliği yapar. Bu da hastaların nütrisyonel durumunu olumsuz etkileyebilir.(35) 

Gıda/nütrisyon ilișkili öykü alırken ör. posa, protein, demir, kalsiyum, folik asid, 

B12, C ve D vitamini gibi anahtar besin maddelerinin yeterli alımının değerlendi-

rilmesi gerekir. Malnütrisyon riski altında ki İBH hastasının her vizitinde 5 gıda 

grubunun tüketim sıklığı sorgulanmalıdır. Bunlar tahıllar, sebze ve meyveler, süt 

veya bitki- bazlı süt alternatifleri, yağsız et (kırmızı ve beyaz et, kümes hayvanları, 

balık) ve alternatifleri (yumurta, baklagiller, kabuklu yemișler ve tohumlar) ile 

katı ve sıvı yağlardır.(30)

B) Nütrisyonel Destek Yolunun Belirlenmesi
İBH’da Gİ kanalın fonksiyonel durumuna göre nütrisyonel destek yolunun belirlen-

mesi Șekil 5’de izlenmektedir.(2)

Enteral nütrisyon: Oral yoldan gıda alamayacak İBH olan hastalarda EN tedavisi 

gerekir. EN için erișim yolları;(23,36)

• Nazal yoldan yerleștirilen beslenme tüpleri,

• Nazogastrik tüp

• Nazojejunal tüp

Sarkopeninin
Genel Özellikleri

İskelet kas hastalığı

Yașla artar

Potansiyel olarak geri 
dönüșümlü

Tanımı yașa, bakım 
durumu veya klinik 
duruma dayanmaz

Klinik pratik ve 
araștırmada tanım 
aynı

Sarkopeni
Sonuçları

Fiziksel performansta 
bozulma

Mobilite kısıtlamaları 
(yürüme, tekerlekli 
sandalye veya yatak)

Düșük, kırık, hastane 
yatıșları ve huzurevi 
yatıșları

Temel ve aletli günlük 
yașam aktivitelerini 
yapamama

Düșük yașam kalitesi

Mortalite

Sarkopeni

Kas kitlesi

Kasa özgü güç
(Kas gücü/kas hacmi)

Kas gücü

Șekil 2. Sarkopeni Alanında Küresel Liderlik Girișimi (GLIS)’nin
Önerdiği Sarkopeni Kavramı (17)

Parenteral Nütrisyon: İBH’da PN endikasyonları, kontrendikasyonları ve kompli-

kasyonları Șekil 6’da izlenmektedir.(2,23,35,37) PN tedavi süresi ve verilecek solüsyo-

nun ozmolaritesine göre periferal veya santral olarak uygulanabilir. Periferal PN 

(PPN), nütrisyonel desteğin hızla bașlanmasına olanak sağlayan periferal bir venle 

sağlanır. Ancak verilen solüsyonun ozmolaritesi erișkinlerde flebit, tromboflebit 

gelișmesini önlemek üzere 800-850 mOsm/L altında olmalıdır. Ayrıca periferik 

erișimin düșük güvenirliliği nedeniyle bu yol 10-14 günden uzun süre kullanılma-

malıdır. Ayrıca hastanın protein ve enerji gereksinimi seyreltilmiș solüsyonlarla 

karșılanamamaktadır. Bu nedenle PPN santral PN (CPN)’a geçiș amacıyla uygulan-

maktadır.(2)

C) Protein ve Kalori Gereksinimini Saptama:
Genel olarak İBH remisyondayken protein gereksinimi genellikle artmaz ve alım 

genel popülasyona önerilene benzer olmalıdır (1 g/kg/gün). Ancak aktif İBH’da 

protein gereksinimi artar ve alım genel popülasyona önerilene göre daha yüksek 

olmalıdır (erișkinlerde 1.2-1.5 g/kg/gün).(28) Hastanın kalori gereksinimi yatak 

bașında standart olarak (30-35 kcal/kg) hesaplanabileceği gibi farklı enerji gereksi-

nimi olabilecek özel hastalık durumlarında enerji gereksinimi indirekt kalorimetri 

ve bireysel fiziksel aktivite faktörü ile belirlenmelidir.(28) Klinik pratikte Harris-Bene-

dict veya Schoffield formüllerinden yararlanılabilir. 

Aktif İBH hastasında protein gereksinimi 1.2-1.5 g/kg, kalori gereksi-
nimi 30-35 kcal/kg’dır. 

• Gastrostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen

• Jejunostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen.

D) Hastaya Bașlanacak Diyet, Oral Nütrisyonel Suplaman, Enteral Ürün ve 
PN İçin Solüsyon Belirleme
1. Diyet: İBH’nın aktif veya remisyonda olması hastaya bașlanacak diyete karar 

verirken son derece önemlidir. ÜK’de remisyon idamesinde medikal tedaviye ek 

olarak taze sebze ve meyveler, monoansature yağlar, kompleks karbonhidratlar ve 

yağsız proteinlerden zengin ancak ultra ișlenmiș gıdalar, ek șeker ve tuzdan fakir 

Akdeniz diyeti önerilmektedir.(35,38)

İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye edilen bir “İBH 

diyeti” yoktur.(28) Ancak semptomatik atak yașayan ve abdominal semptomları 

kötüleșen hastalarda önceden uygulandığı gibi düșük rezidü, düșük posalı diyet 

uygundur. İBH tedavisinde önerilen diyetler, gerekçe ve içerikleriyle Tablo 4’de 

izlenmektedir. Akdeniz diyeti medikal tedaviye ek olarak, ÜK’te remisyon idamesin-

de uygulanabilir. Ancak ÜK’te remisyon sağlanması, CH’da remisyon sağlanması 

ve idamesinde kullanımı ile ilgili yetersiz kanıt vardır.(38) ÜK’te remisyon idamesinde 

kırmızı ve ișlenmiș etten fakir bir diyet te önerilebilir.(35,38)

Düșük fermentabl oligosakkarid, disakkarid, monosakkarid ve poliollerden 

(FODMAP) olușan diyet özellikle irritabl bağırsak sendromu (İBS) tedavisinde 

uygulanmaktadır. Düșük FODMAP diyetinin CH ve ÜK remisyon idamesinde kullanıl-

masına ilișkin yeterli bir kanıt yoktur. Sadece İBH olan bir hastada İBS ile uyumlu 

yakınmalar varsa bu diyet fayda sağlayabilir. Uzun süreli düșük FODMAP diyetin-

den, mikrobiyotada değișiklik ve kısa zincirli yağ asitlerinin üretiminde azalmaya 

neden olabileceğinden uzak durulmalıdır.(2,35,39)

CH dıșlama diyeti (CDED), parsiyel EN (PEN) ile birlikte çocuklarda remisyonun 

sağlanmasında önerilmektedir. Erișkinlerde ise hafif-orta șiddette CH’da düșünüle-

bilir. Ancak CH’da remisyonun sağlanmasında PEN olmadan tek bașına, CH’da 

remisyon idamesinde kullanımı için kanıt yetersiz, ÜK’te remisyonu sağlamada ise 

PEN ile birlikte veya tek bașına uygulanmasının kanıtı yoktur.(38)

ÜK remisyonda ise Akdeniz diyeti önerilmektedir. 
İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye 
edilen bir “İBH diyeti” yoktur.

İBH tedavisinde bazı diyet ekleri kullanılabilmektedir. Bunlardan bitki bazlı bileșikler 

olarak; zerdaçalın aktif bileșeni kurkumin ile indigo naturalis olarak bilinen Qing-Dai 

(QD) sayılabilir. Kurkumin hafif-orta ÜK tedavisinde meselamine ek olarak, ÜK’te 

remisyon idamesinde de kullanılabilir. Ancak en uygun formülasyonu, süre ve dozu 

belirsiz olduğu, yüksek dozda toksisite olasılığı nedeniyle tıbbi gözlem altında 

kullanılmalıdır. QD ise kurkuminle birlikte veya tek bașına kullanımı hafif-orta ÜK 

tedavisinde remisyonun sağlanmasında yardımci bir tedavi olarak düșünülebilir. 

Potansiyel toksisite nedeniyle tıbbi gözlem altında kullanılması gerekir. Posa ekleri, 

prebiyotikler, D vitemini, omega-3 ve glutamin kullanımı ise yetersiz kanıt veya 

kanıt olmadığı için önerilmemektedir.(37) 

2. Oral Nütrisyonel suplaman (ONS): İBH’da oral alım yetersiz olduğunda, nütris-

yonel destek gerektiğinde ilk basamak olarak hem poliklinik hem de yatan hastalar-

da yaygın olarak kullanılmaktadır. “Hastayı besleyemesen de bağırsağı besle” sözü 

4. PN için solüsyon: Bu solüsyonlar Gİ kanalı ișlev görmeyen İBH hastalarında 

hastanın nütrisyonel gereksinimlerini karșılamak üzere makro-, mikro-besin 

maddeleri ve elektrolitleri içeren steril, intravenöz karıșımlardır. Kısa süreli destek 

için PPN, yüksek kalori vermek için ise CPN uygulanmalıdır. 

E) İBH’da Özel Durumlar Ve Komorbiditelerde Nütrisyonel Yaklașım 
a) İBS Benzeri Semptomlar: Remisyonda İBH olan erișkinlerin 1/3 ünde, genel 

popülasyona göre 3 kat daha fazla İBS benzeri semptomlar görülmektedir.Bu 

hastalarda persistan Gİ semptomları tedavi etmek üzere düșük FODMAP diyeti 

yukarıda değinildiği gibi önerilebilir. Ancak bu amaçla yüksek posalı gıdalar, posa 

ekleri veya düșük posalı bir diyetin kullanılmasını destekleyen yetersiz kanıt 

vardır.(38,41)

b) İntestinal Striktürü Olanlar: Striktüran CH ve obstrüktif semptomları olan İBH 

hastalarında hacim olușturucu posadan fakir diyet intestinal obstrüksiyon 

gelișme riskini azaltabilir. Hastaların hacim olușturucu posadan zengin tahıllar 

(tam tahıllı ekmekler, kepekli tahıllar, arpa, kinoa ve esmer pirinç), sebzeler (çiğ 

sebzeler örn. salatalar, brokoli, karnabahar, mısır, kereviz, sebze kabukları örn. 

patates kabuğu), meyveler (meyve kabukları, çekirdekler, kurutulmuș meyve), 

baklagiller, kuruyemișler ve tohumlardan uzak durması gerekir.(2,35,38)

c) İntestinal Rezeksiyonlu Hastalar: Terminal ileumu içeren rezeksiyon geçiren 

hastalarda safra asidi diyaresini tedavi etmek üzere düșük yağlı diyeti destekle-

yen yeterli veri yoktur. Bu hastalarda Ca-oksalat böbrek tașı öyküsü varsa yeterli 

hidrasyon, diyet Ca’da artıș, destek Ca sitrat, düșük oksalat diyeti önerilmeli-

dir.(38)

d) Stomalı Hastalar: İBH seyrinde bazı hastalarda geçici veya kalıcı stoma izlene-

bilir. İleostomili hastalarda ileostomi çıktısını arttırmada posa alımı arttırılabilir.

e) İleo-Anal Poșlu Hastalar: ÜK ve ileo-anal poșu olan hastalarda fermentabl 

posa poș fonksiyonlarını düzeltebilir. Ancak fermente olmayan posanın böyle bir 

etkisine dair yeterli kanıt yoktur. 

f) Apsesi Olan Crohn Hastaları: İntra-abdominal apse ve/veya flegmonöz 

inflamasyonu olan ve Gİ kanaldan optimal nütrisyonu engellenen İBH hastaların-

da kısa süreli PN preoperatif dönemde enfeksiyon ve inflamasyonu azaltmak 

üzere, bağırsak istirahatini sağlamak amacıyla kısa süreli PN uygulanabilir. 

Böylece cerrahi tedaviye köprüleme ve cerrahi sonuçların optimize edilmesini 

sağlar.(35)

g) Kısa Bağırsak Sendromlu Hastalar: Bu konu ilgili bölümde anlatılacaktır.

İBH’DA PRİMER NÜTRİSYONEL TEDAVİ

Bu bölümde nütrisyon tedavisi İBH patogenezinde olușturduğu modifikasyonlarla, 

hastalığın primer tedavisindeki yeri ile ele alınacaktır. İBH’da nütrisyon tedavisinin 

intestinal inflamasyonu azalttığı, iyileșmeyi arttırdığı ve semptomların düzelmesini 

sağladığı gösterilmiștir. Bu yaklașımın tipik Batı tipi diyetle ilișkili bağırsak disbiyozisi 

ve mukozal immün sistem bozukluğunu tetikleyen faktörleri ortadan kaldırabileceği 

üzerinde durulmaktadır. Bu tedavi 2’ye ayrılmaktadır;

1. Ekskluziv EN (EEN)

2. Parsiyel EN (PEN)

Günümüzde EEN ve PEN’un bir parçası olarak CDED CH olan çocuklarda ve bazı 

erișkinlerde remisyonun sağlanması ve/veya idamesinde primer tedavi modalitesi 

olarak giderek artan oranda kullanılmaktadır.(18,30,31,41)

EEN tedavisi: İBH hastasının 6-8 hafta süreyle alması gerekli kalorinin tamamının 

tam bir enteral ürünüle karșılanması olarak tanımlanır. Enteral ürün oral olarak 

veya enteral yolla verilebilir. Elemental ürün kullanımı gerekli değildir ama intakt 

protein ürünleri verilebilir. EEN tedavisi yaklașık 50 yıl önce klinik pratiğe girmiștir. 

Pediatrik yaș grubunda malnütrisyonun büyüme ve gelișmede negatif etkileri 

nedeniyle, bu yaș grubunda benzer olumsuz etkileri olan kortikosteroid (KS) tedavi-

den kaçınılması gereklidir. Pediatrik hastalarda aktif CH’nı tedavi etmede, EEN KS 

tedaviye benzer %80’e varan remisyon oranıyla ilk sıra tedavi olarak önerilmekte-

dir.(42) Erișkin Crohn hastalarında pediatrik yaș grubuna göre EEN’un remisyon 

indüksiyonu genel olarak daha düșüktür. Bunun nedeni pediatrik ve erișkin yaș 

gruplarında hastalık ekspresyonunun farklı olması ve erișkinlerde kompliyansın 

daha düșük olması olabilir. 

Ekskluziv enteral nütrisyon İBH olanlarda 6-8 hafta süreli, oral bașka 
gıda alımına izin vermeden, %100 kalorinin enteral ürünlerle 
karșılanmasıdır. CH’da pediatrik yaș grubunda etkinliği yüksektir. 
Ancak erișkinlerde de tolere edildiğinde CH’da remisyonun sağlan-
masında önerilmektedir.

2025 yılında yayınlanan, erișkin İBH hastalarında ECCO’nun diyet yönetimi ile ilgili 

uzlașısında, EEN tedavisinin așağıdaki durumlarda yeri olduğu bildirilmiștir. Bu 

uzlașıya göre;

1. EEN erișkin CH’da remisyonun sağlanmasında önerilmektedir

2. inflamatuvar striktürlerin tedavisinde düșünülebilir

3. Preoperatif dönemde 2 hafta boyunca uygulanan EEN, CH’da inflamatuvar yükü 

azaltabilir, planlanan operasyonu önleyebilir

4. Cerrahi girișim bekleyen Crohn hastalarında post-op komplikasyonları önlemek 

üzere, 4 hafta süreli EEN tedavisi pre-op nütrisyonda önerilmektedir.(38)

Her ne kadar EEN tedavisi erișkin İBH tedavisinde giderek daha çok terapötik bir 

seçenek olarak görülse ve ECCO’nun bu konudaki uzlașısında yer alsa da, pratikte 

uygulanması hala sınırlıdır.(41) 

PEN Tedavisi: İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 

kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti (CDED) ile karșılan-

masıdır. Bu tedavinin terapötik etkisi doza bağımlıdır. Enteral ürün oranı arttıkça 

sağlanan yarar da artar. Ancak PEN tedavisi ile ilgili kanıtlar hala kısıtlı olup,(43) EEN 

CH olanlarda remisyonun sağlanmasında en köklü ve etkili diyet seçeneği olmaya 

devam etmektedir.

PEN İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 
kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti 
(CDED) ile karșılanmasıdır. 



unutulmamalıdır. İBH’na özgü ONS az sayıda bulunmaktadır. Ancak tüm ONS’lar 

İBH hastasının gereksinimi olan yüksek kalori ve yüksek proteine sahiptir. ESPEN 

enerji gereksinimini karșılayamayan, iyileșme döneminde ve preoperatif olan 

hastalarda ONS kullanımını önermektedir. ONS’ların iștahı kapatmaması için öğün 

aralarında, 30-60 dk da, düzenli ve yavaș șekilde, soğuk olarak ve pipetle yudum-

lanması önerilmektedir. ONS’lar hastanın gıdasına da eklenebilir. Sağlık çalıșanları 

tarafından hasta ONS yan etkileri açısından yakın takip edilmelidir. ONS kullanılma-

dan önce iyice çalkalanmalı, buzdolabında saklanmalı ve 24 saat içinde tüketilmeli-

dir.(29,36)

3. Enteral ürün: İBH seyrinde kullanılan enteral ürün tipleri ve içerikleri Tablo-4’de 

izlenmektedir. Aktif İBH olan hastalarda orta düzeyde yağ içerikli polimerik standart 

ürün tercih edilmelidir. İBH’a özel ürün olarak içinde transforme eden büyüme 

faktörü-beta (TGF-beta) bulunan bir ürün bulunmaktadır ve özellikle çocuk 

hastalarda etkinliği gösterilmiștir.(37,40)
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Giriș
Bu bölümde inflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH)’da seyri sırasında izlenen nütris-

yon hastalıkları ve nütrisyonla ilișkili durumlar gözden geçirilecektir. Özellikle sık 

olarak izlenen malnütrisyon bașta olmak üzere sarkopeni ve kırılganlıktan bahse-

dilecektir. Bu hastalara uygulanan nütrisyonel yaklașım üzerinde durulacaktır:

1. Hastanın nütrisyonel durumunu belirleyip, hastanın eksikliklerinin yerine 

konulması șeklinde nütrisyonel destek tedavisi

2. Bu hastalığın tedavisinde nütrisyonel girișimlerin tedavi olarak kullanılması 

șeklinde primer nütrisyonel tedavi. 

A. İNTESTİNAL İNFLAMASYONUN NÜTRİSYON ÜZERİNDEKİ ETKİLERİ 

İBH tekrarlayıcı intestinal inflamasyon ataklarıyla hayat boyu devam eden kronik 

bir hastalıktır. Ülseratif kolit (ÜK)’te izlenen inflamasyon sadece kolon mukozasın-

da iken, Crohn hastalığı (CH)’da ise ağızdan anüse kadar tüm gastrointestinal (Gİ) 

kanalda izlenebilen transmural bir inflamasyondur. Bu inflamasyonun İBH olan 

hastaların nütrisyonel durumu üzerinde etkileri vardır.(1) İntestinal inflamasyon;

1. Besin maddelerinin emilimini değișik mekanizmalarla bozar. Özellikle bağırsak 

emilim yüzeyini arttıran villus ve mikrovilluslarda hasara neden olur. Sonuçta 

makro- ve mikrobesin maddelerinin yani karbonhidrat, protein, yağ, vitamin ve 

eser elementlerin emilimi azalır.(2)

 

2. Bağırsak epitel hücreleri arasındaki sıkı bileșkelere hasar verir. İntestinal bariyer 

bozularak intestinal permeabilite artar, “sızdıran bağırsak” gelișir.(3,4) Bu durum 

mikrobiyal ürün ve toksinlerin sistemik dolașıma katılması, immün yanıtın 

tetiklenmesi ve besin madde emiliminin daha da bozulmasına yol açar.(1)

3. Mikrobesin bozuklukları
Mikrobesinler vitamin ve eser elementleri kapsamaktadır. Vitaminler herhangi bir 

beslenme șeklinde oldukça az miktarda gerekli esansiyel organik moleküllerdir. 

Hastalık durumunda vitamin ihtiyacı, metabolik gereksinimde artıș ve artan 

kayıplar nedeniyle çok daha fazladır. İnflamatuvar yanıt bunların değerlendirilme-

sini komplike edebileceğinden aynı anda CRP düzeyine bakmak gerekir. 

Eser elementler metabolizma ve medikal nütrisyon tedavisinin metabolik yolakla-

rında, antioksidasyon ve immünitede anahtar role sahip temel bileșenlerdir. Bunlar 

bakır, demir, selenyum, çinko, iyot, krom, molibden ve manganezdir. Parenteral 

nütrisyon (PN)’da hem vitamin hem de eser elementlerin hastaya ayrıca sağlan-

ması gereklidir. Hem vitamin hem de eser elementlerin klinik nütrisyonda ki yerleri 

ile ilgili ESPEN tarafından yeni 2 derleme makale yayınlanmıștır.(15,16)

4. Sarkopeni ve Kırılganlık
Sarkopeni iskelet kas kitlesi ve fonksiyonunda progresif kayıpla karakterli bir durum-

dur. Sarkopeni tanımı için günümüzde bu konuyla ilgili dünyadaki tüm derneklerin 

katılımıyla olușturulan GLIS (Sarkopenide Global Liderlik Girișimi)’in önerdiği ilk 

global sarkopeni tanımı yapılmıștır.(17) Bu tanım Șekil-2’de izlenmektedir.

yarlı tomografi (BT) ve manyetik rezonans görüntüleme (MRG) tarafından, 

indirekt olarak biyoelektrik impedans analizi (BIA) ile değerlendirilir. 

1. Fiziksel performansın değerlendirilmesi: Yürüyüș hızı fiziksel performansın 

doğru ve kolay ölçümüdür. Dört metre veya 6 metre yürüyüș hız testleri uygula-

nır. Ayrıca “Zamanlı Kalk ve Git Testi”de uygulanabilir.(18,19)

Kırılganlık major organlarda sınırlı rezerv kapasitesiyle birlikte dirençsizlik ve bir 

tür savunmasızlık halidir. Bu durum bağımlılık ve engellilik için bir risk faktörüdür. 

Esas olarak ileri yașlarda izlenir.(19) Kırılganlık tanısında 5 kriterden 3’ünün varlığı 

aranır. Bu kriterler kilo kaybı, halsizlik, yorgunluk, fiziksel aktivitenin azalması, 

yavașlık (yürüyüș hızının azalması) ve güçsüzlük (düșük kavrama gücü)’tür. 

Kırılganlık taramasında birkaç araç vardır. Bunlardan “Zamanlı Kalk ve Git Testi” 

ile “Göreceli İhtiyaç İndikatörü” (IoRN) klinikte kolaylıkla uygulanabilir.(17)

5. Yeniden Beslenme Sendromu
Yetersiz beslenme döneminin ardından birey agresif olarak beslenmeye (oral, 

enteral veya parenteral nütrisyon (PN)) bașlandığında ortaya çıkan elektrolit ve sıvı 

dengesinde șiddetli bozulma sendromudur.(1) Sıklıkla PN’la beslenenlerde ve 

hastanın beslenmeye bașlanmasından sonraki 4 gün içinde izlenir. Karbonhidrat-

ların yüksek miktarda verilmesiyle insülin sekresyonu artar, hipoalbüminemisi 

olan hastalarda su ve tuz tutulmasına neden olur. Elektrolit bozuklukları özellikle 

hipofosfatemi, hipokalemi ve hipomagnezemi șiddetli komplikasyonlara neden 

olabilir.(20) Hastada bu komplikasyonun gelișmemesi için, gereksinim duyduğu 

kalori miktarının kademeli olarak arttırılması, aceleci olunmaması gerekir.

C. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA NÜTRİSYON
HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

1. İBH’da Malnütrisyon
İnflamatuvar bağırsak hastalarının tümünde malnütrisyon prevalansı %70, 

remisyonda olan İBH hastalarında ise %38 civarındadır. Her ne kadar CH’da 

malnütrisyon prevalansı (%65-75), ÜK’li hastalarda izlenen orandan (%18-62) 

daha yüksek olsa da, son çalıșmalar her 2 durumda benzer malnütrisyon oranları-

3. Bağırsak mikrobiyotasında “disbiyozis” ’e neden olur. Disbiyozis bağırsak mikro-

biyotasında bakterilerin sayı ve çeșitliliğinde azalma ve stabilitesinde bozulmayla 

karakterli bir durumdur. Aynı șekilde disbiyozis de intestinal inflamasyon ve 

hasara neden olabilir. Sağlıklı konrollere göre Bifidobacterium longum, Eubacte-

rium rectale, Faecalibacterium prausnitzii, Roseburia intestinalis ve diğer yararlı 

bakteriler Crohn hastalığı (CH) ve/veya Ülseratif kolit (ÜK)’de azalırken, Bacteroi-

des fragilis, Enterobacteriaceae (örneğin Escherichia coli), Ruminococcus 

gnavus ve Fusobacterium nucleatum gibi zararlı bakterilerde artıș vardır.(5)

4. İBH’da izlenen disbiyozis bağırsak metabolomunu da değiștirerek kısa zincirli 

yağ asitleri (KZYA), safra asidleri ve triptofan arasında ki dengenin bozulmasına 

yol açar. Kolonositlerin enerji kaynağı olarak kabul edilen KZYA’nin sentezi 

azalır.(6)

5. İnflamasyon sırasında tümör nekroz faktör-alfa (TNF-a) ve interlökin-1 beta 

(IL-1b) gibi salgılanan pro-inflamatuvar sitokinler besin maddeleri örn. glukoz, 

amino asid ve yağ asidi tașıyacılarının ekspresyon ve fonksiyonunu azaltır.(2)

6. İntestinal transiti hızlandırarak ozmotik veya sekretuvar diyareye neden olur. Bu 

da besin maddelerinin emilimi için gerekli sürenin kısalması ve sekonder 

malnütrisyona neden olur.(7)

B. NÜTRİSYON HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

Nütrisyon hastalıkları ve nütrisyon ile ilișkili durumlar Șekil-1’de gösterilmekte-

dir.(8)

1. Malnütrisyon/Az Beslenme
Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında eksiklik, așırılık 

veya dengesizlik olarak tanımlanır. Malnütrisyon morbidite, mortalite ve sağlık 

bakım maliyetinde önemli derecede artıșa neden olur.(9)

Malnütrisyon tanımında;

1. ESPEN (Avrupa Parenteral ve Enteral Nütrisyon Derneği), 2015 yılı,(10)

2. GLIM (Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi), 2019 yılı,(11)

Q Fenotipik kriterler (kilo kaybı, düșük vücut kitle indeksi (VKİ), düșük kas kitlesi) 

ve etyolojiik kriterler (gıda alımında azalma ve hastalık yükünün değerlendiril-

mesini içeren) tanımlanmıștır.(12)

3. WHO (Dünya Sağlık Örgütü) kriterleri kullanılmaktadır.(13)

Q Az beslenme (zayıflık: boya göre düșük ağırlık, bodurluk: yașa göre kısa boy, 

esas olarak pediatrik yaș grubunda,düșük kilo: yașa göre düșük kilo) 

Q Mikrobesin ilișkili malnütrisyon (mikrobesin eksiklikleri veya fazlalıkları)

Q Așırı kilo (obezite ve diyet ilișkili bulașıcı olmayan hastalıklar örn. kalp hastalığı, 

inme, diyabet ve bazı kanserler).

WHO kriterlerine göre malnütrisyon için tanısal kriterler veya sayısal eșik değerleri 

bulunmamaktadır. ESPEN ve GLIM’e göre malnütrisyon kriterleri Tablo 1’de 

izlenmektedir.

Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında 
eksiklik, așırılık veya dengesizlik olarak tanımlanır. Tanımında güncel 
olarak Avrupa Klinik Enteral ve Parenteral Nütrisyon Derneği (ESPEN) 
ile Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi (GLIM) tanı kriterleri 
kullanılmaktadır.

2. Așırı Kilo ve Obezite
Sağlığı bozabilen anormal veya așırı yağ birikimi olarak tanımlanır.(14) Obezite 

kronik bir hastalık olup, tip 2 diyabetes mellitus (DM), dislipidemi, hipertansiyon 

(HT) ve kardiyovasküler hastalıklar (KVH) gibi diğer kronik hastalıkların birincil 

nedenidir. Erișkinlerde așırı kilo ve obezite sınıflaması VKİ’ne göre yapılır (Tablo 2). 

Vücut ağırlığının artmasının yanısıra yağ birikiminin karın ve gövdede olması 

santral obezite olarak tanımlanır. Her 2 cinste metabolik sendrom, tip 2 DM, HT ve 

KVH riski bu durumda yüksektir. Bel çevresi ölçümü ile takip edilir. Sarkopenik 

obezite sarkopeniyle obezitenin bir kombinasyonu olarak tanımlanır. Mekanizması 

obez hastalarda inflamasyon ve/veya inaktiviteye bağlı kas katabolizması olup, 

her yașta görülebilir. 
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Yașlılık sürecinde sarkopeni kırılganlık öncesi izlenen bir durum olsa da (primer 

sarkopeni), hastalık ilișkili, aktivite ilișkili veya nütrisyon ilișkili (ör. protein eksikliği) 

patojenik mekanizmalardan da (sekonder sarkopeni) kaynaklanabilir. Sarkopeni 

genel olarak 3 așamada değerlendirilir;

1. Kas gücünün değerlendirilmesi: El kavrama gücünün el dinamometrisi ile 

ölçülerek değerlendirilmesidir. 

2. Kas kitlesinin değerlendirilmesi: Total vücut iskelet kitlesi veya apendiküler 

iskelet kas kitlesi direkt olarak dual enerji X-ray absorbsiyometri (DEXA), bilgisa-

nı ortaya koymuștur.(21) CH olanlarda ince bağırsak tutulumu olan, fistülizan veya 

bağırsak rezeksiyonu geçirenlerde protein-enerji malnütrisyonu (PEM) ve mikro-

besin eksiklikleri daha fazladır. ÜK’li hastalarda ise akut atak sırasında veya 

hastaneye yatıșta nütrisyonel durumda hızlı bir bozulma görülür.(1) İBH’da malnüt-

risyon patomekanizmaları Șekil 3’de izlenmektedir.(22)

İBH ve malnütrisyonu olan hastalarda hastanede sık yatıș, hastanede daha uzun 

süreli yatıș, morbidite ve mortalitede artıș söz konusudur. Uzun iyileșme süresi 

Clostridioides difficile gibi fırsatçı enfeksiyonlara, venöz tromboemboliye yol 

açarak mortalitede artıșa neden olur. Daha yașlı hastalarda malnütrisyon riski 

daha yüksek olduğundan, bir çalıșmada yașlı hastalarda mortalite 40 kat daha 

yüksek saptanmıștır. Malnütrisyonun erken tanısı olumsuz sonuçların düzelmesi-

ne neden olur.(23)

2. İBH’da Așırı Kilo ve Obezite
Dünyada obezite artıșı gibi İBH’da da obezite oranı giderek artmaktadır. Çeșitli 

epidemiyolojik çalıșmalarda İBH olan hastalarda așırı kilo %25-40, obezite 

%15-40 oranında izlenmektedir. Mezenterik visseral yağ dokuda bulunan hipert-

rofik adipositler pro-inflamatuvar sitokin (TNF-a, IL-1, IL-6), kemokin ve adipokin 

(leptin ve resistin) olușturarak, inflamatuvar hücre aktivasyonuna ve düșük 

dereceli kronik intestinal inflamasyona neden olur. Bu da mukozal bariyer fonksi-

yonunda bozulma ve bakteriyel translokasyona yol açar. Obezite İBH’da immüno-

modülatör ve biyolojik ajan tedavilerinde daha düșük yanıta, peri-operatif cerrahi 

komplikasyonlarda ise artıșa yol açar.(24)

3. İBH’da Sarkopeni ve Kırılganlık
İBH’da sarkopeninin değerlendirildiği 35 çalıșmanın (2770 erișkin CH, 1473 ÜK’li 

hasta) sistematik derlemesinde, erișkin İBH hastalarının %42’de myopeni (düșük 

kas kitlesiyle ölçülen, CH’da %45, ÜK’te %43), %34’ünde pre-sarkopeni( düșük 

el kavrama gücü nedeniyle, CH’da %35, ÜK’te %32) ve %17’sinde sarkopeni 

(düșük kas kitlesi ve gücüyle, CH’da %12, ÜK’te %14) saptanmıștır.(25) Sarkopenik 

İBH hastaları hastane yatıșları, hastalık alevlenmeleri ve kolektomiye daha yatkın-

dır. Düșük kas kitlesi cerrahi riski arttırmaktadır.(26)

İBH olan 1.893.448 erișkin İBH hastasının katıldığı 23 gözlemsel çalıșmanın 

meta-analizinde, kırılganlık havuzlanmıș prevalansı %18 (95% CI: 12.4%-25.6%) 

olarak saptanmıștır. Kırılganlık İBH hastalarında enfeksiyonla ilișkili hastane 

yatıșları, cerrahi sonrası morbidite ve ölüm dahil olumsuz sonuçlara neden 

olabilir.(27)

İBH’da așırı kilo %25-40, obezite %15-40, sarkopeni %17, kırılganlık 
ise %18 oranında izlenir. 

D. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA
NÜTRİSYONEL YAKLAȘIM 

İBH hastalarına uygulanan nütrisyonel yaklașımın bir ekip iși olduğu, hekim, 

hemșire ve diyetisyen ișbirliğinin son derece önemli olduğunu unutmamak 

gerekir. 

İBH’da nütrisyonel yaklașım bir ekip iși olup, hekim, hemșire ve 
diyetisyen ișbirliği büyük önem tașımaktadır.

Bu hastalara nütrisyon tedavisi 2 amaçla uygulanmaktadır;

1. Nütrisyonel Destek Tedavi; Hastalarda saptanan protein, enerji, vitamin, eser 

element eksikliklerinin saptanıp yerine konmasıdır.

2. Primer Nütrisyonel Tedavi: Hastada İBH tedavisinde nütrisyonel yaklașımların 

uygulanmasıdır.

İBH’da Nütrisyonel Destek Tedavi
İBH olan hastalarda nütrisyonel destek tedavi;

a) Hastanın görüldüğü yer (poliklinikte ayaktan hasta veya serviste yatan hasta),

b) İBH tipi ve tutulum yeri (CH veya ÜK olması, ince bağırsak tutulumu varlığı),

c) İBH aktivitesi ve șiddeti (aktif veya remisyonda hastalık, hafif-orta șiddette veya 

orta-șiddetli hastalık) 

d) İBH’na bağlı komplikasyonlar (örn. striktür),

e) İnflamatuvar bağırsak hastasına uygulanan tedavi,

f) İBH olan hastanın nütrisyonel öykü, fizik muayene, laboratuvar bulguları ve ileri 

incelemelerine göre (görüntüleme gibi) değișiklik gösterir. 

Tüm İBH hastalarının nütrisyonel destek tedavi açısından değerlendirilmesi ve 

izlenmesi gerekir.

A) Nütrisyonel Değerlendirme
Bu așamadaki basamaklar Șekil 4’de izlenmektedir.

1. Basamak Nütrisyonel Tarama: ESPEN İBH hastalarının malnütrisyon açısından 

taranmasını önermektedir.(28) İBH’da önerilen değișik malnütrisyon tarama 

araçları Șekil 4’de izlenmektedir.(29) Bu amaçla özellikle valide edilmiș nütrisyonel 

tarama araçlarının kullanılması önerilmektedir. NRS-2002 ve MUST en çok 

tavsiye edilenlerdir.(22) İBH için spesifik tarama araçları Türkiye’de kullanım için 

valide edilmemiștir. 

2. Basamak Klinik Değerlendirme: İnflamasyon, diyare, karın ağrısı ve iștahsızlı-

ğın etkisini değerlendirmek üzere hastanın Gİ semptomları ve nütrisyonel 

eksikliklerin klinik semptom ve bulguları değerlendirilir.(23) Malnütrisyon tanısında 

herhangi bir altın standart yoktur. Bu amaçla subjektif global değerlendirme 

(SGD), ESPEN, WHO ve GLIM kriterleri kullanılmaktadır. 7-nokta SGD ucuz, hızlı, 

uygulaması kolay bir değerlendirme aracıdır.(22) Son yıllarda GLIM kriterleri daha 

güvenilir bir tanı aracı olarak görülmektedir.(29)

3. Basamak Antropometrik Değerlendirme: Değerlendirilen parametreler VKİ, 

deri kıvrım kalınlığı, orta-üst kol çevresi ve orta-üst kol kas çevresidir. Deri kıvrım 

kalınlığı klinik pratikte vücut yağ depolarını tahmini için kullanılan antropometrik 

bir ölçümdür. Biseps, triseps, subskapular ve supra-iliak bölge olmak üzere 4 

yerden kaliper ile ölçülür. Orta üst kol çevresi VKİ’nin göstergesi iken, orta üst 

kol kas çevresi ise üst kolun hem kemik hem kas kısımları hakkında bilgi 

verir.(23,30). Sarkopeni yatak bașında dinamometreyle el kavrama gücünün 

ölçümüyle değerlendirilir.

 Vücut kompozisyonunu belirlemede; BIA ve bazı radyolojik yöntemlerden örneğin 

DEXA(31), MRG(32), ultrasonografi(33) ve BT(34) gibi yararlanılır.(23) DEXA vücut 

kompozisyon analizinde altın standarttır. Ancak rutin kullanımı pahalı olması, 

özel ekipman ve eğitimli personel gerektirdiği içim önerilmemektedir. İBH 

inflamasyon ye yetersiz gıda alımı nedeniyle kas erimesi ve yağ kaybına neden 

olur. Son zamanlarda, faz açısı ÜK’li hastalarda hücresel bütünlük ve nütrisyonel 

durumu değerlendirmekte bir gösterge olarak önerilmiștir.(2)

4. Basamak Biyokimyasal Değerlendirme: Hemogram, albümin, CRP ve 

mikro-besinler rutin olarak kontrol edilmeli ve eksiklikleri saptandığında yerine 

konmalı ve takip edilmelidir.(28)

5. Basamak Diyet Değerlendirmesi: İlk önce bu hastaların gıda alımındaki 

değișikliklerin belirlenmesi gerekir. Bu așamada en önemli destek diyetisyenler-

den alınmalıdır. Çünkü hastaların çoğu semptomlarını kontrol etmek için diyet 

değișikliği yapar. Bu da hastaların nütrisyonel durumunu olumsuz etkileyebilir.(35) 

Gıda/nütrisyon ilișkili öykü alırken ör. posa, protein, demir, kalsiyum, folik asid, 

B12, C ve D vitamini gibi anahtar besin maddelerinin yeterli alımının değerlendi-

rilmesi gerekir. Malnütrisyon riski altında ki İBH hastasının her vizitinde 5 gıda 

grubunun tüketim sıklığı sorgulanmalıdır. Bunlar tahıllar, sebze ve meyveler, süt 

veya bitki- bazlı süt alternatifleri, yağsız et (kırmızı ve beyaz et, kümes hayvanları, 

balık) ve alternatifleri (yumurta, baklagiller, kabuklu yemișler ve tohumlar) ile 

katı ve sıvı yağlardır.(30)

B) Nütrisyonel Destek Yolunun Belirlenmesi
İBH’da Gİ kanalın fonksiyonel durumuna göre nütrisyonel destek yolunun belirlen-

mesi Șekil 5’de izlenmektedir.(2)

Enteral nütrisyon: Oral yoldan gıda alamayacak İBH olan hastalarda EN tedavisi 

gerekir. EN için erișim yolları;(23,36)

• Nazal yoldan yerleștirilen beslenme tüpleri,

• Nazogastrik tüp

• Nazojejunal tüp

Parenteral Nütrisyon: İBH’da PN endikasyonları, kontrendikasyonları ve kompli-

kasyonları Șekil 6’da izlenmektedir.(2,23,35,37) PN tedavi süresi ve verilecek solüsyo-

nun ozmolaritesine göre periferal veya santral olarak uygulanabilir. Periferal PN 

(PPN), nütrisyonel desteğin hızla bașlanmasına olanak sağlayan periferal bir venle 

sağlanır. Ancak verilen solüsyonun ozmolaritesi erișkinlerde flebit, tromboflebit 

gelișmesini önlemek üzere 800-850 mOsm/L altında olmalıdır. Ayrıca periferik 

erișimin düșük güvenirliliği nedeniyle bu yol 10-14 günden uzun süre kullanılma-

malıdır. Ayrıca hastanın protein ve enerji gereksinimi seyreltilmiș solüsyonlarla 

karșılanamamaktadır. Bu nedenle PPN santral PN (CPN)’a geçiș amacıyla uygulan-

maktadır.(2)

C) Protein ve Kalori Gereksinimini Saptama:
Genel olarak İBH remisyondayken protein gereksinimi genellikle artmaz ve alım 

genel popülasyona önerilene benzer olmalıdır (1 g/kg/gün). Ancak aktif İBH’da 

protein gereksinimi artar ve alım genel popülasyona önerilene göre daha yüksek 

olmalıdır (erișkinlerde 1.2-1.5 g/kg/gün).(28) Hastanın kalori gereksinimi yatak 

bașında standart olarak (30-35 kcal/kg) hesaplanabileceği gibi farklı enerji gereksi-

nimi olabilecek özel hastalık durumlarında enerji gereksinimi indirekt kalorimetri 

ve bireysel fiziksel aktivite faktörü ile belirlenmelidir.(28) Klinik pratikte Harris-Bene-

dict veya Schoffield formüllerinden yararlanılabilir. 

Aktif İBH hastasında protein gereksinimi 1.2-1.5 g/kg, kalori gereksi-
nimi 30-35 kcal/kg’dır. 

• Gastrostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen

• Jejunostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen.

D) Hastaya Bașlanacak Diyet, Oral Nütrisyonel Suplaman, Enteral Ürün ve 
PN İçin Solüsyon Belirleme
1. Diyet: İBH’nın aktif veya remisyonda olması hastaya bașlanacak diyete karar 

verirken son derece önemlidir. ÜK’de remisyon idamesinde medikal tedaviye ek 

olarak taze sebze ve meyveler, monoansature yağlar, kompleks karbonhidratlar ve 

yağsız proteinlerden zengin ancak ultra ișlenmiș gıdalar, ek șeker ve tuzdan fakir 

Akdeniz diyeti önerilmektedir.(35,38)

İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye edilen bir “İBH 

diyeti” yoktur.(28) Ancak semptomatik atak yașayan ve abdominal semptomları 

kötüleșen hastalarda önceden uygulandığı gibi düșük rezidü, düșük posalı diyet 

uygundur. İBH tedavisinde önerilen diyetler, gerekçe ve içerikleriyle Tablo 4’de 

izlenmektedir. Akdeniz diyeti medikal tedaviye ek olarak, ÜK’te remisyon idamesin-

de uygulanabilir. Ancak ÜK’te remisyon sağlanması, CH’da remisyon sağlanması 

ve idamesinde kullanımı ile ilgili yetersiz kanıt vardır.(38) ÜK’te remisyon idamesinde 

kırmızı ve ișlenmiș etten fakir bir diyet te önerilebilir.(35,38)

Düșük fermentabl oligosakkarid, disakkarid, monosakkarid ve poliollerden 

(FODMAP) olușan diyet özellikle irritabl bağırsak sendromu (İBS) tedavisinde 

uygulanmaktadır. Düșük FODMAP diyetinin CH ve ÜK remisyon idamesinde kullanıl-

masına ilișkin yeterli bir kanıt yoktur. Sadece İBH olan bir hastada İBS ile uyumlu 

yakınmalar varsa bu diyet fayda sağlayabilir. Uzun süreli düșük FODMAP diyetin-

den, mikrobiyotada değișiklik ve kısa zincirli yağ asitlerinin üretiminde azalmaya 

neden olabileceğinden uzak durulmalıdır.(2,35,39)

CH dıșlama diyeti (CDED), parsiyel EN (PEN) ile birlikte çocuklarda remisyonun 

sağlanmasında önerilmektedir. Erișkinlerde ise hafif-orta șiddette CH’da düșünüle-

bilir. Ancak CH’da remisyonun sağlanmasında PEN olmadan tek bașına, CH’da 

remisyon idamesinde kullanımı için kanıt yetersiz, ÜK’te remisyonu sağlamada ise 

PEN ile birlikte veya tek bașına uygulanmasının kanıtı yoktur.(38)

ÜK remisyonda ise Akdeniz diyeti önerilmektedir. 
İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye 
edilen bir “İBH diyeti” yoktur.

İBH tedavisinde bazı diyet ekleri kullanılabilmektedir. Bunlardan bitki bazlı bileșikler 

olarak; zerdaçalın aktif bileșeni kurkumin ile indigo naturalis olarak bilinen Qing-Dai 

(QD) sayılabilir. Kurkumin hafif-orta ÜK tedavisinde meselamine ek olarak, ÜK’te 

remisyon idamesinde de kullanılabilir. Ancak en uygun formülasyonu, süre ve dozu 

belirsiz olduğu, yüksek dozda toksisite olasılığı nedeniyle tıbbi gözlem altında 

kullanılmalıdır. QD ise kurkuminle birlikte veya tek bașına kullanımı hafif-orta ÜK 

tedavisinde remisyonun sağlanmasında yardımci bir tedavi olarak düșünülebilir. 

Potansiyel toksisite nedeniyle tıbbi gözlem altında kullanılması gerekir. Posa ekleri, 

prebiyotikler, D vitemini, omega-3 ve glutamin kullanımı ise yetersiz kanıt veya 

kanıt olmadığı için önerilmemektedir.(37) 

2. Oral Nütrisyonel suplaman (ONS): İBH’da oral alım yetersiz olduğunda, nütris-

yonel destek gerektiğinde ilk basamak olarak hem poliklinik hem de yatan hastalar-

da yaygın olarak kullanılmaktadır. “Hastayı besleyemesen de bağırsağı besle” sözü 

4. PN için solüsyon: Bu solüsyonlar Gİ kanalı ișlev görmeyen İBH hastalarında 

hastanın nütrisyonel gereksinimlerini karșılamak üzere makro-, mikro-besin 

maddeleri ve elektrolitleri içeren steril, intravenöz karıșımlardır. Kısa süreli destek 

için PPN, yüksek kalori vermek için ise CPN uygulanmalıdır. 

E) İBH’da Özel Durumlar Ve Komorbiditelerde Nütrisyonel Yaklașım 
a) İBS Benzeri Semptomlar: Remisyonda İBH olan erișkinlerin 1/3 ünde, genel 

popülasyona göre 3 kat daha fazla İBS benzeri semptomlar görülmektedir.Bu 

hastalarda persistan Gİ semptomları tedavi etmek üzere düșük FODMAP diyeti 

yukarıda değinildiği gibi önerilebilir. Ancak bu amaçla yüksek posalı gıdalar, posa 

ekleri veya düșük posalı bir diyetin kullanılmasını destekleyen yetersiz kanıt 

vardır.(38,41)

b) İntestinal Striktürü Olanlar: Striktüran CH ve obstrüktif semptomları olan İBH 

hastalarında hacim olușturucu posadan fakir diyet intestinal obstrüksiyon 

gelișme riskini azaltabilir. Hastaların hacim olușturucu posadan zengin tahıllar 

(tam tahıllı ekmekler, kepekli tahıllar, arpa, kinoa ve esmer pirinç), sebzeler (çiğ 

sebzeler örn. salatalar, brokoli, karnabahar, mısır, kereviz, sebze kabukları örn. 

patates kabuğu), meyveler (meyve kabukları, çekirdekler, kurutulmuș meyve), 

baklagiller, kuruyemișler ve tohumlardan uzak durması gerekir.(2,35,38)

c) İntestinal Rezeksiyonlu Hastalar: Terminal ileumu içeren rezeksiyon geçiren 

hastalarda safra asidi diyaresini tedavi etmek üzere düșük yağlı diyeti destekle-

yen yeterli veri yoktur. Bu hastalarda Ca-oksalat böbrek tașı öyküsü varsa yeterli 

hidrasyon, diyet Ca’da artıș, destek Ca sitrat, düșük oksalat diyeti önerilmeli-

dir.(38)

d) Stomalı Hastalar: İBH seyrinde bazı hastalarda geçici veya kalıcı stoma izlene-

bilir. İleostomili hastalarda ileostomi çıktısını arttırmada posa alımı arttırılabilir.

e) İleo-Anal Poșlu Hastalar: ÜK ve ileo-anal poșu olan hastalarda fermentabl 

posa poș fonksiyonlarını düzeltebilir. Ancak fermente olmayan posanın böyle bir 

etkisine dair yeterli kanıt yoktur. 

f) Apsesi Olan Crohn Hastaları: İntra-abdominal apse ve/veya flegmonöz 

inflamasyonu olan ve Gİ kanaldan optimal nütrisyonu engellenen İBH hastaların-

da kısa süreli PN preoperatif dönemde enfeksiyon ve inflamasyonu azaltmak 

üzere, bağırsak istirahatini sağlamak amacıyla kısa süreli PN uygulanabilir. 

Böylece cerrahi tedaviye köprüleme ve cerrahi sonuçların optimize edilmesini 

sağlar.(35)

g) Kısa Bağırsak Sendromlu Hastalar: Bu konu ilgili bölümde anlatılacaktır.

İBH’DA PRİMER NÜTRİSYONEL TEDAVİ

Bu bölümde nütrisyon tedavisi İBH patogenezinde olușturduğu modifikasyonlarla, 

hastalığın primer tedavisindeki yeri ile ele alınacaktır. İBH’da nütrisyon tedavisinin 

intestinal inflamasyonu azalttığı, iyileșmeyi arttırdığı ve semptomların düzelmesini 

sağladığı gösterilmiștir. Bu yaklașımın tipik Batı tipi diyetle ilișkili bağırsak disbiyozisi 

ve mukozal immün sistem bozukluğunu tetikleyen faktörleri ortadan kaldırabileceği 

üzerinde durulmaktadır. Bu tedavi 2’ye ayrılmaktadır;

1. Ekskluziv EN (EEN)

2. Parsiyel EN (PEN)

Günümüzde EEN ve PEN’un bir parçası olarak CDED CH olan çocuklarda ve bazı 

erișkinlerde remisyonun sağlanması ve/veya idamesinde primer tedavi modalitesi 

olarak giderek artan oranda kullanılmaktadır.(18,30,31,41)

EEN tedavisi: İBH hastasının 6-8 hafta süreyle alması gerekli kalorinin tamamının 

tam bir enteral ürünüle karșılanması olarak tanımlanır. Enteral ürün oral olarak 

veya enteral yolla verilebilir. Elemental ürün kullanımı gerekli değildir ama intakt 

protein ürünleri verilebilir. EEN tedavisi yaklașık 50 yıl önce klinik pratiğe girmiștir. 

Pediatrik yaș grubunda malnütrisyonun büyüme ve gelișmede negatif etkileri 

nedeniyle, bu yaș grubunda benzer olumsuz etkileri olan kortikosteroid (KS) tedavi-

den kaçınılması gereklidir. Pediatrik hastalarda aktif CH’nı tedavi etmede, EEN KS 

tedaviye benzer %80’e varan remisyon oranıyla ilk sıra tedavi olarak önerilmekte-

dir.(42) Erișkin Crohn hastalarında pediatrik yaș grubuna göre EEN’un remisyon 

indüksiyonu genel olarak daha düșüktür. Bunun nedeni pediatrik ve erișkin yaș 

gruplarında hastalık ekspresyonunun farklı olması ve erișkinlerde kompliyansın 

daha düșük olması olabilir. 

Ekskluziv enteral nütrisyon İBH olanlarda 6-8 hafta süreli, oral bașka 
gıda alımına izin vermeden, %100 kalorinin enteral ürünlerle 
karșılanmasıdır. CH’da pediatrik yaș grubunda etkinliği yüksektir. 
Ancak erișkinlerde de tolere edildiğinde CH’da remisyonun sağlan-
masında önerilmektedir.

2025 yılında yayınlanan, erișkin İBH hastalarında ECCO’nun diyet yönetimi ile ilgili 

uzlașısında, EEN tedavisinin așağıdaki durumlarda yeri olduğu bildirilmiștir. Bu 

uzlașıya göre;

1. EEN erișkin CH’da remisyonun sağlanmasında önerilmektedir

2. inflamatuvar striktürlerin tedavisinde düșünülebilir

3. Preoperatif dönemde 2 hafta boyunca uygulanan EEN, CH’da inflamatuvar yükü 

azaltabilir, planlanan operasyonu önleyebilir

4. Cerrahi girișim bekleyen Crohn hastalarında post-op komplikasyonları önlemek 

üzere, 4 hafta süreli EEN tedavisi pre-op nütrisyonda önerilmektedir.(38)

Her ne kadar EEN tedavisi erișkin İBH tedavisinde giderek daha çok terapötik bir 

seçenek olarak görülse ve ECCO’nun bu konudaki uzlașısında yer alsa da, pratikte 

uygulanması hala sınırlıdır.(41) 

PEN Tedavisi: İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 

kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti (CDED) ile karșılan-

masıdır. Bu tedavinin terapötik etkisi doza bağımlıdır. Enteral ürün oranı arttıkça 

sağlanan yarar da artar. Ancak PEN tedavisi ile ilgili kanıtlar hala kısıtlı olup,(43) EEN 

CH olanlarda remisyonun sağlanmasında en köklü ve etkili diyet seçeneği olmaya 

devam etmektedir.

PEN İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 
kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti 
(CDED) ile karșılanmasıdır. 



unutulmamalıdır. İBH’na özgü ONS az sayıda bulunmaktadır. Ancak tüm ONS’lar 

İBH hastasının gereksinimi olan yüksek kalori ve yüksek proteine sahiptir. ESPEN 

enerji gereksinimini karșılayamayan, iyileșme döneminde ve preoperatif olan 

hastalarda ONS kullanımını önermektedir. ONS’ların iștahı kapatmaması için öğün 

aralarında, 30-60 dk da, düzenli ve yavaș șekilde, soğuk olarak ve pipetle yudum-

lanması önerilmektedir. ONS’lar hastanın gıdasına da eklenebilir. Sağlık çalıșanları 

tarafından hasta ONS yan etkileri açısından yakın takip edilmelidir. ONS kullanılma-

dan önce iyice çalkalanmalı, buzdolabında saklanmalı ve 24 saat içinde tüketilmeli-

dir.(29,36)

3. Enteral ürün: İBH seyrinde kullanılan enteral ürün tipleri ve içerikleri Tablo-4’de 

izlenmektedir. Aktif İBH olan hastalarda orta düzeyde yağ içerikli polimerik standart 

ürün tercih edilmelidir. İBH’a özel ürün olarak içinde transforme eden büyüme 

faktörü-beta (TGF-beta) bulunan bir ürün bulunmaktadır ve özellikle çocuk 

hastalarda etkinliği gösterilmiștir.(37,40)
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Giriș
Bu bölümde inflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH)’da seyri sırasında izlenen nütris-

yon hastalıkları ve nütrisyonla ilișkili durumlar gözden geçirilecektir. Özellikle sık 

olarak izlenen malnütrisyon bașta olmak üzere sarkopeni ve kırılganlıktan bahse-

dilecektir. Bu hastalara uygulanan nütrisyonel yaklașım üzerinde durulacaktır:

1. Hastanın nütrisyonel durumunu belirleyip, hastanın eksikliklerinin yerine 

konulması șeklinde nütrisyonel destek tedavisi

2. Bu hastalığın tedavisinde nütrisyonel girișimlerin tedavi olarak kullanılması 

șeklinde primer nütrisyonel tedavi. 

A. İNTESTİNAL İNFLAMASYONUN NÜTRİSYON ÜZERİNDEKİ ETKİLERİ 

İBH tekrarlayıcı intestinal inflamasyon ataklarıyla hayat boyu devam eden kronik 

bir hastalıktır. Ülseratif kolit (ÜK)’te izlenen inflamasyon sadece kolon mukozasın-

da iken, Crohn hastalığı (CH)’da ise ağızdan anüse kadar tüm gastrointestinal (Gİ) 

kanalda izlenebilen transmural bir inflamasyondur. Bu inflamasyonun İBH olan 

hastaların nütrisyonel durumu üzerinde etkileri vardır.(1) İntestinal inflamasyon;

1. Besin maddelerinin emilimini değișik mekanizmalarla bozar. Özellikle bağırsak 

emilim yüzeyini arttıran villus ve mikrovilluslarda hasara neden olur. Sonuçta 

makro- ve mikrobesin maddelerinin yani karbonhidrat, protein, yağ, vitamin ve 

eser elementlerin emilimi azalır.(2)

 

2. Bağırsak epitel hücreleri arasındaki sıkı bileșkelere hasar verir. İntestinal bariyer 

bozularak intestinal permeabilite artar, “sızdıran bağırsak” gelișir.(3,4) Bu durum 

mikrobiyal ürün ve toksinlerin sistemik dolașıma katılması, immün yanıtın 

tetiklenmesi ve besin madde emiliminin daha da bozulmasına yol açar.(1)

3. Mikrobesin bozuklukları
Mikrobesinler vitamin ve eser elementleri kapsamaktadır. Vitaminler herhangi bir 

beslenme șeklinde oldukça az miktarda gerekli esansiyel organik moleküllerdir. 

Hastalık durumunda vitamin ihtiyacı, metabolik gereksinimde artıș ve artan 

kayıplar nedeniyle çok daha fazladır. İnflamatuvar yanıt bunların değerlendirilme-

sini komplike edebileceğinden aynı anda CRP düzeyine bakmak gerekir. 

Eser elementler metabolizma ve medikal nütrisyon tedavisinin metabolik yolakla-

rında, antioksidasyon ve immünitede anahtar role sahip temel bileșenlerdir. Bunlar 

ERİȘKİN İBH’DA NÜTRİSYONUN YERİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026318

bakır, demir, selenyum, çinko, iyot, krom, molibden ve manganezdir. Parenteral 

nütrisyon (PN)’da hem vitamin hem de eser elementlerin hastaya ayrıca sağlan-

ması gereklidir. Hem vitamin hem de eser elementlerin klinik nütrisyonda ki yerleri 

ile ilgili ESPEN tarafından yeni 2 derleme makale yayınlanmıștır.(15,16)

4. Sarkopeni ve Kırılganlık
Sarkopeni iskelet kas kitlesi ve fonksiyonunda progresif kayıpla karakterli bir durum-

dur. Sarkopeni tanımı için günümüzde bu konuyla ilgili dünyadaki tüm derneklerin 

katılımıyla olușturulan GLIS (Sarkopenide Global Liderlik Girișimi)’in önerdiği ilk 

global sarkopeni tanımı yapılmıștır.(17) Bu tanım Șekil-2’de izlenmektedir.

yarlı tomografi (BT) ve manyetik rezonans görüntüleme (MRG) tarafından, 

indirekt olarak biyoelektrik impedans analizi (BIA) ile değerlendirilir. 

1. Fiziksel performansın değerlendirilmesi: Yürüyüș hızı fiziksel performansın 

doğru ve kolay ölçümüdür. Dört metre veya 6 metre yürüyüș hız testleri uygula-

nır. Ayrıca “Zamanlı Kalk ve Git Testi”de uygulanabilir.(18,19)

Kırılganlık major organlarda sınırlı rezerv kapasitesiyle birlikte dirençsizlik ve bir 

tür savunmasızlık halidir. Bu durum bağımlılık ve engellilik için bir risk faktörüdür. 

Esas olarak ileri yașlarda izlenir.(19) Kırılganlık tanısında 5 kriterden 3’ünün varlığı 

aranır. Bu kriterler kilo kaybı, halsizlik, yorgunluk, fiziksel aktivitenin azalması, 

yavașlık (yürüyüș hızının azalması) ve güçsüzlük (düșük kavrama gücü)’tür. 

Kırılganlık taramasında birkaç araç vardır. Bunlardan “Zamanlı Kalk ve Git Testi” 

ile “Göreceli İhtiyaç İndikatörü” (IoRN) klinikte kolaylıkla uygulanabilir.(17)

5. Yeniden Beslenme Sendromu
Yetersiz beslenme döneminin ardından birey agresif olarak beslenmeye (oral, 

enteral veya parenteral nütrisyon (PN)) bașlandığında ortaya çıkan elektrolit ve sıvı 

dengesinde șiddetli bozulma sendromudur.(1) Sıklıkla PN’la beslenenlerde ve 

hastanın beslenmeye bașlanmasından sonraki 4 gün içinde izlenir. Karbonhidrat-

ların yüksek miktarda verilmesiyle insülin sekresyonu artar, hipoalbüminemisi 

olan hastalarda su ve tuz tutulmasına neden olur. Elektrolit bozuklukları özellikle 

hipofosfatemi, hipokalemi ve hipomagnezemi șiddetli komplikasyonlara neden 

olabilir.(20) Hastada bu komplikasyonun gelișmemesi için, gereksinim duyduğu 

kalori miktarının kademeli olarak arttırılması, aceleci olunmaması gerekir.

C. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA NÜTRİSYON
HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

1. İBH’da Malnütrisyon
İnflamatuvar bağırsak hastalarının tümünde malnütrisyon prevalansı %70, 

remisyonda olan İBH hastalarında ise %38 civarındadır. Her ne kadar CH’da 

malnütrisyon prevalansı (%65-75), ÜK’li hastalarda izlenen orandan (%18-62) 

daha yüksek olsa da, son çalıșmalar her 2 durumda benzer malnütrisyon oranları-

3. Bağırsak mikrobiyotasında “disbiyozis” ’e neden olur. Disbiyozis bağırsak mikro-

biyotasında bakterilerin sayı ve çeșitliliğinde azalma ve stabilitesinde bozulmayla 

karakterli bir durumdur. Aynı șekilde disbiyozis de intestinal inflamasyon ve 

hasara neden olabilir. Sağlıklı konrollere göre Bifidobacterium longum, Eubacte-

rium rectale, Faecalibacterium prausnitzii, Roseburia intestinalis ve diğer yararlı 

bakteriler Crohn hastalığı (CH) ve/veya Ülseratif kolit (ÜK)’de azalırken, Bacteroi-

des fragilis, Enterobacteriaceae (örneğin Escherichia coli), Ruminococcus 

gnavus ve Fusobacterium nucleatum gibi zararlı bakterilerde artıș vardır.(5)

4. İBH’da izlenen disbiyozis bağırsak metabolomunu da değiștirerek kısa zincirli 

yağ asitleri (KZYA), safra asidleri ve triptofan arasında ki dengenin bozulmasına 

yol açar. Kolonositlerin enerji kaynağı olarak kabul edilen KZYA’nin sentezi 

azalır.(6)

5. İnflamasyon sırasında tümör nekroz faktör-alfa (TNF-a) ve interlökin-1 beta 

(IL-1b) gibi salgılanan pro-inflamatuvar sitokinler besin maddeleri örn. glukoz, 

amino asid ve yağ asidi tașıyacılarının ekspresyon ve fonksiyonunu azaltır.(2)

6. İntestinal transiti hızlandırarak ozmotik veya sekretuvar diyareye neden olur. Bu 

da besin maddelerinin emilimi için gerekli sürenin kısalması ve sekonder 

malnütrisyona neden olur.(7)

B. NÜTRİSYON HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

Nütrisyon hastalıkları ve nütrisyon ile ilișkili durumlar Șekil-1’de gösterilmekte-

dir.(8)

1. Malnütrisyon/Az Beslenme
Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında eksiklik, așırılık 

veya dengesizlik olarak tanımlanır. Malnütrisyon morbidite, mortalite ve sağlık 

bakım maliyetinde önemli derecede artıșa neden olur.(9)

Malnütrisyon tanımında;

1. ESPEN (Avrupa Parenteral ve Enteral Nütrisyon Derneği), 2015 yılı,(10)

2. GLIM (Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi), 2019 yılı,(11)

Q Fenotipik kriterler (kilo kaybı, düșük vücut kitle indeksi (VKİ), düșük kas kitlesi) 

ve etyolojiik kriterler (gıda alımında azalma ve hastalık yükünün değerlendiril-

mesini içeren) tanımlanmıștır.(12)

3. WHO (Dünya Sağlık Örgütü) kriterleri kullanılmaktadır.(13)

Q Az beslenme (zayıflık: boya göre düșük ağırlık, bodurluk: yașa göre kısa boy, 

esas olarak pediatrik yaș grubunda,düșük kilo: yașa göre düșük kilo) 

Q Mikrobesin ilișkili malnütrisyon (mikrobesin eksiklikleri veya fazlalıkları)

Q Așırı kilo (obezite ve diyet ilișkili bulașıcı olmayan hastalıklar örn. kalp hastalığı, 

inme, diyabet ve bazı kanserler).

WHO kriterlerine göre malnütrisyon için tanısal kriterler veya sayısal eșik değerleri 

bulunmamaktadır. ESPEN ve GLIM’e göre malnütrisyon kriterleri Tablo 1’de 

izlenmektedir.

Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında 
eksiklik, așırılık veya dengesizlik olarak tanımlanır. Tanımında güncel 
olarak Avrupa Klinik Enteral ve Parenteral Nütrisyon Derneği (ESPEN) 
ile Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi (GLIM) tanı kriterleri 
kullanılmaktadır.

2. Așırı Kilo ve Obezite
Sağlığı bozabilen anormal veya așırı yağ birikimi olarak tanımlanır.(14) Obezite 

kronik bir hastalık olup, tip 2 diyabetes mellitus (DM), dislipidemi, hipertansiyon 

(HT) ve kardiyovasküler hastalıklar (KVH) gibi diğer kronik hastalıkların birincil 

nedenidir. Erișkinlerde așırı kilo ve obezite sınıflaması VKİ’ne göre yapılır (Tablo 2). 

Vücut ağırlığının artmasının yanısıra yağ birikiminin karın ve gövdede olması 

santral obezite olarak tanımlanır. Her 2 cinste metabolik sendrom, tip 2 DM, HT ve 

KVH riski bu durumda yüksektir. Bel çevresi ölçümü ile takip edilir. Sarkopenik 

obezite sarkopeniyle obezitenin bir kombinasyonu olarak tanımlanır. Mekanizması 

obez hastalarda inflamasyon ve/veya inaktiviteye bağlı kas katabolizması olup, 

her yașta görülebilir. 

Yașlılık sürecinde sarkopeni kırılganlık öncesi izlenen bir durum olsa da (primer 

sarkopeni), hastalık ilișkili, aktivite ilișkili veya nütrisyon ilișkili (ör. protein eksikliği) 

patojenik mekanizmalardan da (sekonder sarkopeni) kaynaklanabilir. Sarkopeni 

genel olarak 3 așamada değerlendirilir;

1. Kas gücünün değerlendirilmesi: El kavrama gücünün el dinamometrisi ile 

ölçülerek değerlendirilmesidir. 

2. Kas kitlesinin değerlendirilmesi: Total vücut iskelet kitlesi veya apendiküler 

iskelet kas kitlesi direkt olarak dual enerji X-ray absorbsiyometri (DEXA), bilgisa-

nı ortaya koymuștur.(21) CH olanlarda ince bağırsak tutulumu olan, fistülizan veya 

bağırsak rezeksiyonu geçirenlerde protein-enerji malnütrisyonu (PEM) ve mikro-

besin eksiklikleri daha fazladır. ÜK’li hastalarda ise akut atak sırasında veya 

hastaneye yatıșta nütrisyonel durumda hızlı bir bozulma görülür.(1) İBH’da malnüt-

risyon patomekanizmaları Șekil 3’de izlenmektedir.(22)

İBH ve malnütrisyonu olan hastalarda hastanede sık yatıș, hastanede daha uzun 

süreli yatıș, morbidite ve mortalitede artıș söz konusudur. Uzun iyileșme süresi 

Clostridioides difficile gibi fırsatçı enfeksiyonlara, venöz tromboemboliye yol 

açarak mortalitede artıșa neden olur. Daha yașlı hastalarda malnütrisyon riski 

daha yüksek olduğundan, bir çalıșmada yașlı hastalarda mortalite 40 kat daha 

yüksek saptanmıștır. Malnütrisyonun erken tanısı olumsuz sonuçların düzelmesi-

ne neden olur.(23)

2. İBH’da Așırı Kilo ve Obezite
Dünyada obezite artıșı gibi İBH’da da obezite oranı giderek artmaktadır. Çeșitli 

epidemiyolojik çalıșmalarda İBH olan hastalarda așırı kilo %25-40, obezite 

%15-40 oranında izlenmektedir. Mezenterik visseral yağ dokuda bulunan hipert-

rofik adipositler pro-inflamatuvar sitokin (TNF-a, IL-1, IL-6), kemokin ve adipokin 

(leptin ve resistin) olușturarak, inflamatuvar hücre aktivasyonuna ve düșük 

dereceli kronik intestinal inflamasyona neden olur. Bu da mukozal bariyer fonksi-

yonunda bozulma ve bakteriyel translokasyona yol açar. Obezite İBH’da immüno-

modülatör ve biyolojik ajan tedavilerinde daha düșük yanıta, peri-operatif cerrahi 

komplikasyonlarda ise artıșa yol açar.(24)

3. İBH’da Sarkopeni ve Kırılganlık
İBH’da sarkopeninin değerlendirildiği 35 çalıșmanın (2770 erișkin CH, 1473 ÜK’li 

hasta) sistematik derlemesinde, erișkin İBH hastalarının %42’de myopeni (düșük 

kas kitlesiyle ölçülen, CH’da %45, ÜK’te %43), %34’ünde pre-sarkopeni( düșük 

el kavrama gücü nedeniyle, CH’da %35, ÜK’te %32) ve %17’sinde sarkopeni 

(düșük kas kitlesi ve gücüyle, CH’da %12, ÜK’te %14) saptanmıștır.(25) Sarkopenik 

İBH hastaları hastane yatıșları, hastalık alevlenmeleri ve kolektomiye daha yatkın-

dır. Düșük kas kitlesi cerrahi riski arttırmaktadır.(26)

İBH olan 1.893.448 erișkin İBH hastasının katıldığı 23 gözlemsel çalıșmanın 

meta-analizinde, kırılganlık havuzlanmıș prevalansı %18 (95% CI: 12.4%-25.6%) 

olarak saptanmıștır. Kırılganlık İBH hastalarında enfeksiyonla ilișkili hastane 

yatıșları, cerrahi sonrası morbidite ve ölüm dahil olumsuz sonuçlara neden 

olabilir.(27)

İBH’da așırı kilo %25-40, obezite %15-40, sarkopeni %17, kırılganlık 
ise %18 oranında izlenir. 

D. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA
NÜTRİSYONEL YAKLAȘIM 

İBH hastalarına uygulanan nütrisyonel yaklașımın bir ekip iși olduğu, hekim, 

hemșire ve diyetisyen ișbirliğinin son derece önemli olduğunu unutmamak 

gerekir. 

İBH’da nütrisyonel yaklașım bir ekip iși olup, hekim, hemșire ve 
diyetisyen ișbirliği büyük önem tașımaktadır.

Bu hastalara nütrisyon tedavisi 2 amaçla uygulanmaktadır;

1. Nütrisyonel Destek Tedavi; Hastalarda saptanan protein, enerji, vitamin, eser 

element eksikliklerinin saptanıp yerine konmasıdır.

2. Primer Nütrisyonel Tedavi: Hastada İBH tedavisinde nütrisyonel yaklașımların 

uygulanmasıdır.

İBH’da Nütrisyonel Destek Tedavi
İBH olan hastalarda nütrisyonel destek tedavi;

a) Hastanın görüldüğü yer (poliklinikte ayaktan hasta veya serviste yatan hasta),

b) İBH tipi ve tutulum yeri (CH veya ÜK olması, ince bağırsak tutulumu varlığı),

c) İBH aktivitesi ve șiddeti (aktif veya remisyonda hastalık, hafif-orta șiddette veya 

orta-șiddetli hastalık) 

d) İBH’na bağlı komplikasyonlar (örn. striktür),

e) İnflamatuvar bağırsak hastasına uygulanan tedavi,

f) İBH olan hastanın nütrisyonel öykü, fizik muayene, laboratuvar bulguları ve ileri 

incelemelerine göre (görüntüleme gibi) değișiklik gösterir. 

Tüm İBH hastalarının nütrisyonel destek tedavi açısından değerlendirilmesi ve 

izlenmesi gerekir.

A) Nütrisyonel Değerlendirme
Bu așamadaki basamaklar Șekil 4’de izlenmektedir.

1. Basamak Nütrisyonel Tarama: ESPEN İBH hastalarının malnütrisyon açısından 

taranmasını önermektedir.(28) İBH’da önerilen değișik malnütrisyon tarama 

araçları Șekil 4’de izlenmektedir.(29) Bu amaçla özellikle valide edilmiș nütrisyonel 

tarama araçlarının kullanılması önerilmektedir. NRS-2002 ve MUST en çok 

tavsiye edilenlerdir.(22) İBH için spesifik tarama araçları Türkiye’de kullanım için 

valide edilmemiștir. 

2. Basamak Klinik Değerlendirme: İnflamasyon, diyare, karın ağrısı ve iștahsızlı-

ğın etkisini değerlendirmek üzere hastanın Gİ semptomları ve nütrisyonel 

eksikliklerin klinik semptom ve bulguları değerlendirilir.(23) Malnütrisyon tanısında 

herhangi bir altın standart yoktur. Bu amaçla subjektif global değerlendirme 

(SGD), ESPEN, WHO ve GLIM kriterleri kullanılmaktadır. 7-nokta SGD ucuz, hızlı, 

uygulaması kolay bir değerlendirme aracıdır.(22) Son yıllarda GLIM kriterleri daha 

güvenilir bir tanı aracı olarak görülmektedir.(29)

3. Basamak Antropometrik Değerlendirme: Değerlendirilen parametreler VKİ, 

deri kıvrım kalınlığı, orta-üst kol çevresi ve orta-üst kol kas çevresidir. Deri kıvrım 

kalınlığı klinik pratikte vücut yağ depolarını tahmini için kullanılan antropometrik 

bir ölçümdür. Biseps, triseps, subskapular ve supra-iliak bölge olmak üzere 4 

yerden kaliper ile ölçülür. Orta üst kol çevresi VKİ’nin göstergesi iken, orta üst 

kol kas çevresi ise üst kolun hem kemik hem kas kısımları hakkında bilgi 

verir.(23,30). Sarkopeni yatak bașında dinamometreyle el kavrama gücünün 

ölçümüyle değerlendirilir.

 Vücut kompozisyonunu belirlemede; BIA ve bazı radyolojik yöntemlerden örneğin 

DEXA(31), MRG(32), ultrasonografi(33) ve BT(34) gibi yararlanılır.(23) DEXA vücut 

kompozisyon analizinde altın standarttır. Ancak rutin kullanımı pahalı olması, 

özel ekipman ve eğitimli personel gerektirdiği içim önerilmemektedir. İBH 

inflamasyon ye yetersiz gıda alımı nedeniyle kas erimesi ve yağ kaybına neden 

olur. Son zamanlarda, faz açısı ÜK’li hastalarda hücresel bütünlük ve nütrisyonel 

durumu değerlendirmekte bir gösterge olarak önerilmiștir.(2)

4. Basamak Biyokimyasal Değerlendirme: Hemogram, albümin, CRP ve 

mikro-besinler rutin olarak kontrol edilmeli ve eksiklikleri saptandığında yerine 

konmalı ve takip edilmelidir.(28)

5. Basamak Diyet Değerlendirmesi: İlk önce bu hastaların gıda alımındaki 

değișikliklerin belirlenmesi gerekir. Bu așamada en önemli destek diyetisyenler-

den alınmalıdır. Çünkü hastaların çoğu semptomlarını kontrol etmek için diyet 

değișikliği yapar. Bu da hastaların nütrisyonel durumunu olumsuz etkileyebilir.(35) 

Gıda/nütrisyon ilișkili öykü alırken ör. posa, protein, demir, kalsiyum, folik asid, 

B12, C ve D vitamini gibi anahtar besin maddelerinin yeterli alımının değerlendi-

rilmesi gerekir. Malnütrisyon riski altında ki İBH hastasının her vizitinde 5 gıda 

grubunun tüketim sıklığı sorgulanmalıdır. Bunlar tahıllar, sebze ve meyveler, süt 

veya bitki- bazlı süt alternatifleri, yağsız et (kırmızı ve beyaz et, kümes hayvanları, 

balık) ve alternatifleri (yumurta, baklagiller, kabuklu yemișler ve tohumlar) ile 

katı ve sıvı yağlardır.(30)

B) Nütrisyonel Destek Yolunun Belirlenmesi
İBH’da Gİ kanalın fonksiyonel durumuna göre nütrisyonel destek yolunun belirlen-

mesi Șekil 5’de izlenmektedir.(2)

Enteral nütrisyon: Oral yoldan gıda alamayacak İBH olan hastalarda EN tedavisi 

gerekir. EN için erișim yolları;(23,36)

• Nazal yoldan yerleștirilen beslenme tüpleri,

• Nazogastrik tüp

• Nazojejunal tüp

Maldigesyon

Malabsorbsiyon

Oral gıda
alımında azalma

İnce bağırsakta
bakteriyel așırı çoğalma

Epitelyal transportta değișiklik
Epitelyal bütünlükte bozulma

Epitelyal transportta değișiklik
Epitelyal bütünlükte bozulma

• Gastrointestinal semptomlar
 (karın ağrısı, bulantı, kusma, ishal)
• İlaç ilișkili yan etkiler
 (iștahsızlık, bulantı, kusma, hastanede yatıș)
• Cerrahi (Abdominal cerrahi, bağırsak
 rezeksiyonu, post-operatif komplikasyonlar)

Ozmotik olarak aktif metabolitlerin üretimi

Șekil 1. İBH’da İzlenen Malnütrisyonun Patomekanizmaları (22) 

Parenteral Nütrisyon: İBH’da PN endikasyonları, kontrendikasyonları ve kompli-

kasyonları Șekil 6’da izlenmektedir.(2,23,35,37) PN tedavi süresi ve verilecek solüsyo-

nun ozmolaritesine göre periferal veya santral olarak uygulanabilir. Periferal PN 

(PPN), nütrisyonel desteğin hızla bașlanmasına olanak sağlayan periferal bir venle 

sağlanır. Ancak verilen solüsyonun ozmolaritesi erișkinlerde flebit, tromboflebit 

gelișmesini önlemek üzere 800-850 mOsm/L altında olmalıdır. Ayrıca periferik 

erișimin düșük güvenirliliği nedeniyle bu yol 10-14 günden uzun süre kullanılma-

malıdır. Ayrıca hastanın protein ve enerji gereksinimi seyreltilmiș solüsyonlarla 

karșılanamamaktadır. Bu nedenle PPN santral PN (CPN)’a geçiș amacıyla uygulan-

maktadır.(2)

C) Protein ve Kalori Gereksinimini Saptama:
Genel olarak İBH remisyondayken protein gereksinimi genellikle artmaz ve alım 

genel popülasyona önerilene benzer olmalıdır (1 g/kg/gün). Ancak aktif İBH’da 

protein gereksinimi artar ve alım genel popülasyona önerilene göre daha yüksek 

olmalıdır (erișkinlerde 1.2-1.5 g/kg/gün).(28) Hastanın kalori gereksinimi yatak 

bașında standart olarak (30-35 kcal/kg) hesaplanabileceği gibi farklı enerji gereksi-

nimi olabilecek özel hastalık durumlarında enerji gereksinimi indirekt kalorimetri 

ve bireysel fiziksel aktivite faktörü ile belirlenmelidir.(28) Klinik pratikte Harris-Bene-

dict veya Schoffield formüllerinden yararlanılabilir. 

Aktif İBH hastasında protein gereksinimi 1.2-1.5 g/kg, kalori gereksi-
nimi 30-35 kcal/kg’dır. 

• Gastrostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen

• Jejunostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen.

D) Hastaya Bașlanacak Diyet, Oral Nütrisyonel Suplaman, Enteral Ürün ve 
PN İçin Solüsyon Belirleme
1. Diyet: İBH’nın aktif veya remisyonda olması hastaya bașlanacak diyete karar 

verirken son derece önemlidir. ÜK’de remisyon idamesinde medikal tedaviye ek 

olarak taze sebze ve meyveler, monoansature yağlar, kompleks karbonhidratlar ve 

yağsız proteinlerden zengin ancak ultra ișlenmiș gıdalar, ek șeker ve tuzdan fakir 

Akdeniz diyeti önerilmektedir.(35,38)

İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye edilen bir “İBH 

diyeti” yoktur.(28) Ancak semptomatik atak yașayan ve abdominal semptomları 

kötüleșen hastalarda önceden uygulandığı gibi düșük rezidü, düșük posalı diyet 

uygundur. İBH tedavisinde önerilen diyetler, gerekçe ve içerikleriyle Tablo 4’de 

izlenmektedir. Akdeniz diyeti medikal tedaviye ek olarak, ÜK’te remisyon idamesin-

de uygulanabilir. Ancak ÜK’te remisyon sağlanması, CH’da remisyon sağlanması 

ve idamesinde kullanımı ile ilgili yetersiz kanıt vardır.(38) ÜK’te remisyon idamesinde 

kırmızı ve ișlenmiș etten fakir bir diyet te önerilebilir.(35,38)

Düșük fermentabl oligosakkarid, disakkarid, monosakkarid ve poliollerden 

(FODMAP) olușan diyet özellikle irritabl bağırsak sendromu (İBS) tedavisinde 

uygulanmaktadır. Düșük FODMAP diyetinin CH ve ÜK remisyon idamesinde kullanıl-

masına ilișkin yeterli bir kanıt yoktur. Sadece İBH olan bir hastada İBS ile uyumlu 

yakınmalar varsa bu diyet fayda sağlayabilir. Uzun süreli düșük FODMAP diyetin-

den, mikrobiyotada değișiklik ve kısa zincirli yağ asitlerinin üretiminde azalmaya 

neden olabileceğinden uzak durulmalıdır.(2,35,39)

CH dıșlama diyeti (CDED), parsiyel EN (PEN) ile birlikte çocuklarda remisyonun 

sağlanmasında önerilmektedir. Erișkinlerde ise hafif-orta șiddette CH’da düșünüle-

bilir. Ancak CH’da remisyonun sağlanmasında PEN olmadan tek bașına, CH’da 

remisyon idamesinde kullanımı için kanıt yetersiz, ÜK’te remisyonu sağlamada ise 

PEN ile birlikte veya tek bașına uygulanmasının kanıtı yoktur.(38)

ÜK remisyonda ise Akdeniz diyeti önerilmektedir. 
İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye 
edilen bir “İBH diyeti” yoktur.

İBH tedavisinde bazı diyet ekleri kullanılabilmektedir. Bunlardan bitki bazlı bileșikler 

olarak; zerdaçalın aktif bileșeni kurkumin ile indigo naturalis olarak bilinen Qing-Dai 

(QD) sayılabilir. Kurkumin hafif-orta ÜK tedavisinde meselamine ek olarak, ÜK’te 

remisyon idamesinde de kullanılabilir. Ancak en uygun formülasyonu, süre ve dozu 

belirsiz olduğu, yüksek dozda toksisite olasılığı nedeniyle tıbbi gözlem altında 

kullanılmalıdır. QD ise kurkuminle birlikte veya tek bașına kullanımı hafif-orta ÜK 

tedavisinde remisyonun sağlanmasında yardımci bir tedavi olarak düșünülebilir. 

Potansiyel toksisite nedeniyle tıbbi gözlem altında kullanılması gerekir. Posa ekleri, 

prebiyotikler, D vitemini, omega-3 ve glutamin kullanımı ise yetersiz kanıt veya 

kanıt olmadığı için önerilmemektedir.(37) 

2. Oral Nütrisyonel suplaman (ONS): İBH’da oral alım yetersiz olduğunda, nütris-

yonel destek gerektiğinde ilk basamak olarak hem poliklinik hem de yatan hastalar-

da yaygın olarak kullanılmaktadır. “Hastayı besleyemesen de bağırsağı besle” sözü 

4. PN için solüsyon: Bu solüsyonlar Gİ kanalı ișlev görmeyen İBH hastalarında 

hastanın nütrisyonel gereksinimlerini karșılamak üzere makro-, mikro-besin 

maddeleri ve elektrolitleri içeren steril, intravenöz karıșımlardır. Kısa süreli destek 

için PPN, yüksek kalori vermek için ise CPN uygulanmalıdır. 

E) İBH’da Özel Durumlar Ve Komorbiditelerde Nütrisyonel Yaklașım 
a) İBS Benzeri Semptomlar: Remisyonda İBH olan erișkinlerin 1/3 ünde, genel 

popülasyona göre 3 kat daha fazla İBS benzeri semptomlar görülmektedir.Bu 

hastalarda persistan Gİ semptomları tedavi etmek üzere düșük FODMAP diyeti 

yukarıda değinildiği gibi önerilebilir. Ancak bu amaçla yüksek posalı gıdalar, posa 

ekleri veya düșük posalı bir diyetin kullanılmasını destekleyen yetersiz kanıt 

vardır.(38,41)

b) İntestinal Striktürü Olanlar: Striktüran CH ve obstrüktif semptomları olan İBH 

hastalarında hacim olușturucu posadan fakir diyet intestinal obstrüksiyon 

gelișme riskini azaltabilir. Hastaların hacim olușturucu posadan zengin tahıllar 

(tam tahıllı ekmekler, kepekli tahıllar, arpa, kinoa ve esmer pirinç), sebzeler (çiğ 

sebzeler örn. salatalar, brokoli, karnabahar, mısır, kereviz, sebze kabukları örn. 

patates kabuğu), meyveler (meyve kabukları, çekirdekler, kurutulmuș meyve), 

baklagiller, kuruyemișler ve tohumlardan uzak durması gerekir.(2,35,38)

c) İntestinal Rezeksiyonlu Hastalar: Terminal ileumu içeren rezeksiyon geçiren 

hastalarda safra asidi diyaresini tedavi etmek üzere düșük yağlı diyeti destekle-

yen yeterli veri yoktur. Bu hastalarda Ca-oksalat böbrek tașı öyküsü varsa yeterli 

hidrasyon, diyet Ca’da artıș, destek Ca sitrat, düșük oksalat diyeti önerilmeli-

dir.(38)

d) Stomalı Hastalar: İBH seyrinde bazı hastalarda geçici veya kalıcı stoma izlene-

bilir. İleostomili hastalarda ileostomi çıktısını arttırmada posa alımı arttırılabilir.

e) İleo-Anal Poșlu Hastalar: ÜK ve ileo-anal poșu olan hastalarda fermentabl 

posa poș fonksiyonlarını düzeltebilir. Ancak fermente olmayan posanın böyle bir 

etkisine dair yeterli kanıt yoktur. 

f) Apsesi Olan Crohn Hastaları: İntra-abdominal apse ve/veya flegmonöz 

inflamasyonu olan ve Gİ kanaldan optimal nütrisyonu engellenen İBH hastaların-

da kısa süreli PN preoperatif dönemde enfeksiyon ve inflamasyonu azaltmak 

üzere, bağırsak istirahatini sağlamak amacıyla kısa süreli PN uygulanabilir. 

Böylece cerrahi tedaviye köprüleme ve cerrahi sonuçların optimize edilmesini 

sağlar.(35)

g) Kısa Bağırsak Sendromlu Hastalar: Bu konu ilgili bölümde anlatılacaktır.

İBH’DA PRİMER NÜTRİSYONEL TEDAVİ

Bu bölümde nütrisyon tedavisi İBH patogenezinde olușturduğu modifikasyonlarla, 

hastalığın primer tedavisindeki yeri ile ele alınacaktır. İBH’da nütrisyon tedavisinin 

intestinal inflamasyonu azalttığı, iyileșmeyi arttırdığı ve semptomların düzelmesini 

sağladığı gösterilmiștir. Bu yaklașımın tipik Batı tipi diyetle ilișkili bağırsak disbiyozisi 

ve mukozal immün sistem bozukluğunu tetikleyen faktörleri ortadan kaldırabileceği 

üzerinde durulmaktadır. Bu tedavi 2’ye ayrılmaktadır;

1. Ekskluziv EN (EEN)

2. Parsiyel EN (PEN)

Günümüzde EEN ve PEN’un bir parçası olarak CDED CH olan çocuklarda ve bazı 

erișkinlerde remisyonun sağlanması ve/veya idamesinde primer tedavi modalitesi 

olarak giderek artan oranda kullanılmaktadır.(18,30,31,41)

EEN tedavisi: İBH hastasının 6-8 hafta süreyle alması gerekli kalorinin tamamının 

tam bir enteral ürünüle karșılanması olarak tanımlanır. Enteral ürün oral olarak 

veya enteral yolla verilebilir. Elemental ürün kullanımı gerekli değildir ama intakt 

protein ürünleri verilebilir. EEN tedavisi yaklașık 50 yıl önce klinik pratiğe girmiștir. 

Pediatrik yaș grubunda malnütrisyonun büyüme ve gelișmede negatif etkileri 

nedeniyle, bu yaș grubunda benzer olumsuz etkileri olan kortikosteroid (KS) tedavi-

den kaçınılması gereklidir. Pediatrik hastalarda aktif CH’nı tedavi etmede, EEN KS 

tedaviye benzer %80’e varan remisyon oranıyla ilk sıra tedavi olarak önerilmekte-

dir.(42) Erișkin Crohn hastalarında pediatrik yaș grubuna göre EEN’un remisyon 

indüksiyonu genel olarak daha düșüktür. Bunun nedeni pediatrik ve erișkin yaș 

gruplarında hastalık ekspresyonunun farklı olması ve erișkinlerde kompliyansın 

daha düșük olması olabilir. 

Ekskluziv enteral nütrisyon İBH olanlarda 6-8 hafta süreli, oral bașka 
gıda alımına izin vermeden, %100 kalorinin enteral ürünlerle 
karșılanmasıdır. CH’da pediatrik yaș grubunda etkinliği yüksektir. 
Ancak erișkinlerde de tolere edildiğinde CH’da remisyonun sağlan-
masında önerilmektedir.

2025 yılında yayınlanan, erișkin İBH hastalarında ECCO’nun diyet yönetimi ile ilgili 

uzlașısında, EEN tedavisinin așağıdaki durumlarda yeri olduğu bildirilmiștir. Bu 

uzlașıya göre;

1. EEN erișkin CH’da remisyonun sağlanmasında önerilmektedir

2. inflamatuvar striktürlerin tedavisinde düșünülebilir

3. Preoperatif dönemde 2 hafta boyunca uygulanan EEN, CH’da inflamatuvar yükü 

azaltabilir, planlanan operasyonu önleyebilir

4. Cerrahi girișim bekleyen Crohn hastalarında post-op komplikasyonları önlemek 

üzere, 4 hafta süreli EEN tedavisi pre-op nütrisyonda önerilmektedir.(38)

Her ne kadar EEN tedavisi erișkin İBH tedavisinde giderek daha çok terapötik bir 

seçenek olarak görülse ve ECCO’nun bu konudaki uzlașısında yer alsa da, pratikte 

uygulanması hala sınırlıdır.(41) 

PEN Tedavisi: İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 

kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti (CDED) ile karșılan-

masıdır. Bu tedavinin terapötik etkisi doza bağımlıdır. Enteral ürün oranı arttıkça 

sağlanan yarar da artar. Ancak PEN tedavisi ile ilgili kanıtlar hala kısıtlı olup,(43) EEN 

CH olanlarda remisyonun sağlanmasında en köklü ve etkili diyet seçeneği olmaya 

devam etmektedir.

PEN İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 
kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti 
(CDED) ile karșılanmasıdır. 



unutulmamalıdır. İBH’na özgü ONS az sayıda bulunmaktadır. Ancak tüm ONS’lar 

İBH hastasının gereksinimi olan yüksek kalori ve yüksek proteine sahiptir. ESPEN 

enerji gereksinimini karșılayamayan, iyileșme döneminde ve preoperatif olan 

hastalarda ONS kullanımını önermektedir. ONS’ların iștahı kapatmaması için öğün 

aralarında, 30-60 dk da, düzenli ve yavaș șekilde, soğuk olarak ve pipetle yudum-

lanması önerilmektedir. ONS’lar hastanın gıdasına da eklenebilir. Sağlık çalıșanları 

tarafından hasta ONS yan etkileri açısından yakın takip edilmelidir. ONS kullanılma-

dan önce iyice çalkalanmalı, buzdolabında saklanmalı ve 24 saat içinde tüketilmeli-

dir.(29,36)

3. Enteral ürün: İBH seyrinde kullanılan enteral ürün tipleri ve içerikleri Tablo-4’de 

izlenmektedir. Aktif İBH olan hastalarda orta düzeyde yağ içerikli polimerik standart 

ürün tercih edilmelidir. İBH’a özel ürün olarak içinde transforme eden büyüme 

faktörü-beta (TGF-beta) bulunan bir ürün bulunmaktadır ve özellikle çocuk 

hastalarda etkinliği gösterilmiștir.(37,40)
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Giriș
Bu bölümde inflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH)’da seyri sırasında izlenen nütris-

yon hastalıkları ve nütrisyonla ilișkili durumlar gözden geçirilecektir. Özellikle sık 

olarak izlenen malnütrisyon bașta olmak üzere sarkopeni ve kırılganlıktan bahse-

dilecektir. Bu hastalara uygulanan nütrisyonel yaklașım üzerinde durulacaktır:

1. Hastanın nütrisyonel durumunu belirleyip, hastanın eksikliklerinin yerine 

konulması șeklinde nütrisyonel destek tedavisi

2. Bu hastalığın tedavisinde nütrisyonel girișimlerin tedavi olarak kullanılması 

șeklinde primer nütrisyonel tedavi. 

A. İNTESTİNAL İNFLAMASYONUN NÜTRİSYON ÜZERİNDEKİ ETKİLERİ 

İBH tekrarlayıcı intestinal inflamasyon ataklarıyla hayat boyu devam eden kronik 

bir hastalıktır. Ülseratif kolit (ÜK)’te izlenen inflamasyon sadece kolon mukozasın-

da iken, Crohn hastalığı (CH)’da ise ağızdan anüse kadar tüm gastrointestinal (Gİ) 

kanalda izlenebilen transmural bir inflamasyondur. Bu inflamasyonun İBH olan 

hastaların nütrisyonel durumu üzerinde etkileri vardır.(1) İntestinal inflamasyon;

1. Besin maddelerinin emilimini değișik mekanizmalarla bozar. Özellikle bağırsak 

emilim yüzeyini arttıran villus ve mikrovilluslarda hasara neden olur. Sonuçta 

makro- ve mikrobesin maddelerinin yani karbonhidrat, protein, yağ, vitamin ve 

eser elementlerin emilimi azalır.(2)

 

2. Bağırsak epitel hücreleri arasındaki sıkı bileșkelere hasar verir. İntestinal bariyer 

bozularak intestinal permeabilite artar, “sızdıran bağırsak” gelișir.(3,4) Bu durum 

mikrobiyal ürün ve toksinlerin sistemik dolașıma katılması, immün yanıtın 

tetiklenmesi ve besin madde emiliminin daha da bozulmasına yol açar.(1)

3. Mikrobesin bozuklukları
Mikrobesinler vitamin ve eser elementleri kapsamaktadır. Vitaminler herhangi bir 

beslenme șeklinde oldukça az miktarda gerekli esansiyel organik moleküllerdir. 

Hastalık durumunda vitamin ihtiyacı, metabolik gereksinimde artıș ve artan 

kayıplar nedeniyle çok daha fazladır. İnflamatuvar yanıt bunların değerlendirilme-

sini komplike edebileceğinden aynı anda CRP düzeyine bakmak gerekir. 

Eser elementler metabolizma ve medikal nütrisyon tedavisinin metabolik yolakla-

rında, antioksidasyon ve immünitede anahtar role sahip temel bileșenlerdir. Bunlar 

bakır, demir, selenyum, çinko, iyot, krom, molibden ve manganezdir. Parenteral 

nütrisyon (PN)’da hem vitamin hem de eser elementlerin hastaya ayrıca sağlan-

ması gereklidir. Hem vitamin hem de eser elementlerin klinik nütrisyonda ki yerleri 

ile ilgili ESPEN tarafından yeni 2 derleme makale yayınlanmıștır.(15,16)

4. Sarkopeni ve Kırılganlık
Sarkopeni iskelet kas kitlesi ve fonksiyonunda progresif kayıpla karakterli bir durum-

dur. Sarkopeni tanımı için günümüzde bu konuyla ilgili dünyadaki tüm derneklerin 

katılımıyla olușturulan GLIS (Sarkopenide Global Liderlik Girișimi)’in önerdiği ilk 

global sarkopeni tanımı yapılmıștır.(17) Bu tanım Șekil-2’de izlenmektedir.

yarlı tomografi (BT) ve manyetik rezonans görüntüleme (MRG) tarafından, 

indirekt olarak biyoelektrik impedans analizi (BIA) ile değerlendirilir. 

1. Fiziksel performansın değerlendirilmesi: Yürüyüș hızı fiziksel performansın 

doğru ve kolay ölçümüdür. Dört metre veya 6 metre yürüyüș hız testleri uygula-

nır. Ayrıca “Zamanlı Kalk ve Git Testi”de uygulanabilir.(18,19)

Kırılganlık major organlarda sınırlı rezerv kapasitesiyle birlikte dirençsizlik ve bir 

tür savunmasızlık halidir. Bu durum bağımlılık ve engellilik için bir risk faktörüdür. 

Esas olarak ileri yașlarda izlenir.(19) Kırılganlık tanısında 5 kriterden 3’ünün varlığı 

aranır. Bu kriterler kilo kaybı, halsizlik, yorgunluk, fiziksel aktivitenin azalması, 

yavașlık (yürüyüș hızının azalması) ve güçsüzlük (düșük kavrama gücü)’tür. 

Kırılganlık taramasında birkaç araç vardır. Bunlardan “Zamanlı Kalk ve Git Testi” 

ile “Göreceli İhtiyaç İndikatörü” (IoRN) klinikte kolaylıkla uygulanabilir.(17)

5. Yeniden Beslenme Sendromu
Yetersiz beslenme döneminin ardından birey agresif olarak beslenmeye (oral, 

enteral veya parenteral nütrisyon (PN)) bașlandığında ortaya çıkan elektrolit ve sıvı 

dengesinde șiddetli bozulma sendromudur.(1) Sıklıkla PN’la beslenenlerde ve 

hastanın beslenmeye bașlanmasından sonraki 4 gün içinde izlenir. Karbonhidrat-

ların yüksek miktarda verilmesiyle insülin sekresyonu artar, hipoalbüminemisi 

olan hastalarda su ve tuz tutulmasına neden olur. Elektrolit bozuklukları özellikle 

hipofosfatemi, hipokalemi ve hipomagnezemi șiddetli komplikasyonlara neden 

olabilir.(20) Hastada bu komplikasyonun gelișmemesi için, gereksinim duyduğu 

kalori miktarının kademeli olarak arttırılması, aceleci olunmaması gerekir.

C. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA NÜTRİSYON
HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

1. İBH’da Malnütrisyon
İnflamatuvar bağırsak hastalarının tümünde malnütrisyon prevalansı %70, 

remisyonda olan İBH hastalarında ise %38 civarındadır. Her ne kadar CH’da 

malnütrisyon prevalansı (%65-75), ÜK’li hastalarda izlenen orandan (%18-62) 

daha yüksek olsa da, son çalıșmalar her 2 durumda benzer malnütrisyon oranları-

3. Bağırsak mikrobiyotasında “disbiyozis” ’e neden olur. Disbiyozis bağırsak mikro-

biyotasında bakterilerin sayı ve çeșitliliğinde azalma ve stabilitesinde bozulmayla 

karakterli bir durumdur. Aynı șekilde disbiyozis de intestinal inflamasyon ve 

hasara neden olabilir. Sağlıklı konrollere göre Bifidobacterium longum, Eubacte-

rium rectale, Faecalibacterium prausnitzii, Roseburia intestinalis ve diğer yararlı 

bakteriler Crohn hastalığı (CH) ve/veya Ülseratif kolit (ÜK)’de azalırken, Bacteroi-

des fragilis, Enterobacteriaceae (örneğin Escherichia coli), Ruminococcus 

gnavus ve Fusobacterium nucleatum gibi zararlı bakterilerde artıș vardır.(5)

4. İBH’da izlenen disbiyozis bağırsak metabolomunu da değiștirerek kısa zincirli 

yağ asitleri (KZYA), safra asidleri ve triptofan arasında ki dengenin bozulmasına 

yol açar. Kolonositlerin enerji kaynağı olarak kabul edilen KZYA’nin sentezi 

azalır.(6)

5. İnflamasyon sırasında tümör nekroz faktör-alfa (TNF-a) ve interlökin-1 beta 

(IL-1b) gibi salgılanan pro-inflamatuvar sitokinler besin maddeleri örn. glukoz, 

amino asid ve yağ asidi tașıyacılarının ekspresyon ve fonksiyonunu azaltır.(2)

6. İntestinal transiti hızlandırarak ozmotik veya sekretuvar diyareye neden olur. Bu 

da besin maddelerinin emilimi için gerekli sürenin kısalması ve sekonder 

malnütrisyona neden olur.(7)

B. NÜTRİSYON HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

Nütrisyon hastalıkları ve nütrisyon ile ilișkili durumlar Șekil-1’de gösterilmekte-

dir.(8)

1. Malnütrisyon/Az Beslenme
Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında eksiklik, așırılık 

veya dengesizlik olarak tanımlanır. Malnütrisyon morbidite, mortalite ve sağlık 

bakım maliyetinde önemli derecede artıșa neden olur.(9)

Malnütrisyon tanımında;

1. ESPEN (Avrupa Parenteral ve Enteral Nütrisyon Derneği), 2015 yılı,(10)

2. GLIM (Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi), 2019 yılı,(11)

Q Fenotipik kriterler (kilo kaybı, düșük vücut kitle indeksi (VKİ), düșük kas kitlesi) 

ve etyolojiik kriterler (gıda alımında azalma ve hastalık yükünün değerlendiril-

mesini içeren) tanımlanmıștır.(12)

3. WHO (Dünya Sağlık Örgütü) kriterleri kullanılmaktadır.(13)

Q Az beslenme (zayıflık: boya göre düșük ağırlık, bodurluk: yașa göre kısa boy, 

esas olarak pediatrik yaș grubunda,düșük kilo: yașa göre düșük kilo) 

Q Mikrobesin ilișkili malnütrisyon (mikrobesin eksiklikleri veya fazlalıkları)

Q Așırı kilo (obezite ve diyet ilișkili bulașıcı olmayan hastalıklar örn. kalp hastalığı, 

inme, diyabet ve bazı kanserler).

WHO kriterlerine göre malnütrisyon için tanısal kriterler veya sayısal eșik değerleri 

bulunmamaktadır. ESPEN ve GLIM’e göre malnütrisyon kriterleri Tablo 1’de 

izlenmektedir.

Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında 
eksiklik, așırılık veya dengesizlik olarak tanımlanır. Tanımında güncel 
olarak Avrupa Klinik Enteral ve Parenteral Nütrisyon Derneği (ESPEN) 
ile Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi (GLIM) tanı kriterleri 
kullanılmaktadır.

2. Așırı Kilo ve Obezite
Sağlığı bozabilen anormal veya așırı yağ birikimi olarak tanımlanır.(14) Obezite 

kronik bir hastalık olup, tip 2 diyabetes mellitus (DM), dislipidemi, hipertansiyon 

(HT) ve kardiyovasküler hastalıklar (KVH) gibi diğer kronik hastalıkların birincil 

nedenidir. Erișkinlerde așırı kilo ve obezite sınıflaması VKİ’ne göre yapılır (Tablo 2). 

Vücut ağırlığının artmasının yanısıra yağ birikiminin karın ve gövdede olması 

santral obezite olarak tanımlanır. Her 2 cinste metabolik sendrom, tip 2 DM, HT ve 

KVH riski bu durumda yüksektir. Bel çevresi ölçümü ile takip edilir. Sarkopenik 

obezite sarkopeniyle obezitenin bir kombinasyonu olarak tanımlanır. Mekanizması 

obez hastalarda inflamasyon ve/veya inaktiviteye bağlı kas katabolizması olup, 

her yașta görülebilir. 
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Yașlılık sürecinde sarkopeni kırılganlık öncesi izlenen bir durum olsa da (primer 

sarkopeni), hastalık ilișkili, aktivite ilișkili veya nütrisyon ilișkili (ör. protein eksikliği) 

patojenik mekanizmalardan da (sekonder sarkopeni) kaynaklanabilir. Sarkopeni 

genel olarak 3 așamada değerlendirilir;

1. Kas gücünün değerlendirilmesi: El kavrama gücünün el dinamometrisi ile 

ölçülerek değerlendirilmesidir. 

2. Kas kitlesinin değerlendirilmesi: Total vücut iskelet kitlesi veya apendiküler 

iskelet kas kitlesi direkt olarak dual enerji X-ray absorbsiyometri (DEXA), bilgisa-

nı ortaya koymuștur.(21) CH olanlarda ince bağırsak tutulumu olan, fistülizan veya 

bağırsak rezeksiyonu geçirenlerde protein-enerji malnütrisyonu (PEM) ve mikro-

besin eksiklikleri daha fazladır. ÜK’li hastalarda ise akut atak sırasında veya 

hastaneye yatıșta nütrisyonel durumda hızlı bir bozulma görülür.(1) İBH’da malnüt-

risyon patomekanizmaları Șekil 3’de izlenmektedir.(22)

İBH ve malnütrisyonu olan hastalarda hastanede sık yatıș, hastanede daha uzun 

süreli yatıș, morbidite ve mortalitede artıș söz konusudur. Uzun iyileșme süresi 

Clostridioides difficile gibi fırsatçı enfeksiyonlara, venöz tromboemboliye yol 

açarak mortalitede artıșa neden olur. Daha yașlı hastalarda malnütrisyon riski 

daha yüksek olduğundan, bir çalıșmada yașlı hastalarda mortalite 40 kat daha 

yüksek saptanmıștır. Malnütrisyonun erken tanısı olumsuz sonuçların düzelmesi-

ne neden olur.(23)

2. İBH’da Așırı Kilo ve Obezite
Dünyada obezite artıșı gibi İBH’da da obezite oranı giderek artmaktadır. Çeșitli 

epidemiyolojik çalıșmalarda İBH olan hastalarda așırı kilo %25-40, obezite 

%15-40 oranında izlenmektedir. Mezenterik visseral yağ dokuda bulunan hipert-

rofik adipositler pro-inflamatuvar sitokin (TNF-a, IL-1, IL-6), kemokin ve adipokin 

(leptin ve resistin) olușturarak, inflamatuvar hücre aktivasyonuna ve düșük 

dereceli kronik intestinal inflamasyona neden olur. Bu da mukozal bariyer fonksi-

yonunda bozulma ve bakteriyel translokasyona yol açar. Obezite İBH’da immüno-

modülatör ve biyolojik ajan tedavilerinde daha düșük yanıta, peri-operatif cerrahi 

komplikasyonlarda ise artıșa yol açar.(24)

3. İBH’da Sarkopeni ve Kırılganlık
İBH’da sarkopeninin değerlendirildiği 35 çalıșmanın (2770 erișkin CH, 1473 ÜK’li 

hasta) sistematik derlemesinde, erișkin İBH hastalarının %42’de myopeni (düșük 

kas kitlesiyle ölçülen, CH’da %45, ÜK’te %43), %34’ünde pre-sarkopeni( düșük 

el kavrama gücü nedeniyle, CH’da %35, ÜK’te %32) ve %17’sinde sarkopeni 

(düșük kas kitlesi ve gücüyle, CH’da %12, ÜK’te %14) saptanmıștır.(25) Sarkopenik 

İBH hastaları hastane yatıșları, hastalık alevlenmeleri ve kolektomiye daha yatkın-

dır. Düșük kas kitlesi cerrahi riski arttırmaktadır.(26)

İBH olan 1.893.448 erișkin İBH hastasının katıldığı 23 gözlemsel çalıșmanın 

meta-analizinde, kırılganlık havuzlanmıș prevalansı %18 (95% CI: 12.4%-25.6%) 

olarak saptanmıștır. Kırılganlık İBH hastalarında enfeksiyonla ilișkili hastane 

yatıșları, cerrahi sonrası morbidite ve ölüm dahil olumsuz sonuçlara neden 

olabilir.(27)

İBH’da așırı kilo %25-40, obezite %15-40, sarkopeni %17, kırılganlık 
ise %18 oranında izlenir. 

D. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA
NÜTRİSYONEL YAKLAȘIM 

İBH hastalarına uygulanan nütrisyonel yaklașımın bir ekip iși olduğu, hekim, 

hemșire ve diyetisyen ișbirliğinin son derece önemli olduğunu unutmamak 

gerekir. 

İBH’da nütrisyonel yaklașım bir ekip iși olup, hekim, hemșire ve 
diyetisyen ișbirliği büyük önem tașımaktadır.

Bu hastalara nütrisyon tedavisi 2 amaçla uygulanmaktadır;

1. Nütrisyonel Destek Tedavi; Hastalarda saptanan protein, enerji, vitamin, eser 

element eksikliklerinin saptanıp yerine konmasıdır.

2. Primer Nütrisyonel Tedavi: Hastada İBH tedavisinde nütrisyonel yaklașımların 

uygulanmasıdır.

İBH’da Nütrisyonel Destek Tedavi
İBH olan hastalarda nütrisyonel destek tedavi;

a) Hastanın görüldüğü yer (poliklinikte ayaktan hasta veya serviste yatan hasta),

b) İBH tipi ve tutulum yeri (CH veya ÜK olması, ince bağırsak tutulumu varlığı),

c) İBH aktivitesi ve șiddeti (aktif veya remisyonda hastalık, hafif-orta șiddette veya 

orta-șiddetli hastalık) 

d) İBH’na bağlı komplikasyonlar (örn. striktür),

e) İnflamatuvar bağırsak hastasına uygulanan tedavi,

f) İBH olan hastanın nütrisyonel öykü, fizik muayene, laboratuvar bulguları ve ileri 

incelemelerine göre (görüntüleme gibi) değișiklik gösterir. 

Tüm İBH hastalarının nütrisyonel destek tedavi açısından değerlendirilmesi ve 

izlenmesi gerekir.

A) Nütrisyonel Değerlendirme
Bu așamadaki basamaklar Șekil 4’de izlenmektedir.

1. Basamak Nütrisyonel Tarama: ESPEN İBH hastalarının malnütrisyon açısından 

taranmasını önermektedir.(28) İBH’da önerilen değișik malnütrisyon tarama 

araçları Șekil 4’de izlenmektedir.(29) Bu amaçla özellikle valide edilmiș nütrisyonel 

tarama araçlarının kullanılması önerilmektedir. NRS-2002 ve MUST en çok 

tavsiye edilenlerdir.(22) İBH için spesifik tarama araçları Türkiye’de kullanım için 

valide edilmemiștir. 

2. Basamak Klinik Değerlendirme: İnflamasyon, diyare, karın ağrısı ve iștahsızlı-

ğın etkisini değerlendirmek üzere hastanın Gİ semptomları ve nütrisyonel 

eksikliklerin klinik semptom ve bulguları değerlendirilir.(23) Malnütrisyon tanısında 

herhangi bir altın standart yoktur. Bu amaçla subjektif global değerlendirme 

(SGD), ESPEN, WHO ve GLIM kriterleri kullanılmaktadır. 7-nokta SGD ucuz, hızlı, 

uygulaması kolay bir değerlendirme aracıdır.(22) Son yıllarda GLIM kriterleri daha 

güvenilir bir tanı aracı olarak görülmektedir.(29)

3. Basamak Antropometrik Değerlendirme: Değerlendirilen parametreler VKİ, 

deri kıvrım kalınlığı, orta-üst kol çevresi ve orta-üst kol kas çevresidir. Deri kıvrım 

kalınlığı klinik pratikte vücut yağ depolarını tahmini için kullanılan antropometrik 

bir ölçümdür. Biseps, triseps, subskapular ve supra-iliak bölge olmak üzere 4 

yerden kaliper ile ölçülür. Orta üst kol çevresi VKİ’nin göstergesi iken, orta üst 

kol kas çevresi ise üst kolun hem kemik hem kas kısımları hakkında bilgi 

verir.(23,30). Sarkopeni yatak bașında dinamometreyle el kavrama gücünün 

ölçümüyle değerlendirilir.

 Vücut kompozisyonunu belirlemede; BIA ve bazı radyolojik yöntemlerden örneğin 

DEXA(31), MRG(32), ultrasonografi(33) ve BT(34) gibi yararlanılır.(23) DEXA vücut 

kompozisyon analizinde altın standarttır. Ancak rutin kullanımı pahalı olması, 

özel ekipman ve eğitimli personel gerektirdiği içim önerilmemektedir. İBH 

inflamasyon ye yetersiz gıda alımı nedeniyle kas erimesi ve yağ kaybına neden 

olur. Son zamanlarda, faz açısı ÜK’li hastalarda hücresel bütünlük ve nütrisyonel 

durumu değerlendirmekte bir gösterge olarak önerilmiștir.(2)

4. Basamak Biyokimyasal Değerlendirme: Hemogram, albümin, CRP ve 

mikro-besinler rutin olarak kontrol edilmeli ve eksiklikleri saptandığında yerine 

konmalı ve takip edilmelidir.(28)

5. Basamak Diyet Değerlendirmesi: İlk önce bu hastaların gıda alımındaki 

değișikliklerin belirlenmesi gerekir. Bu așamada en önemli destek diyetisyenler-

den alınmalıdır. Çünkü hastaların çoğu semptomlarını kontrol etmek için diyet 

değișikliği yapar. Bu da hastaların nütrisyonel durumunu olumsuz etkileyebilir.(35) 

Gıda/nütrisyon ilișkili öykü alırken ör. posa, protein, demir, kalsiyum, folik asid, 

B12, C ve D vitamini gibi anahtar besin maddelerinin yeterli alımının değerlendi-

rilmesi gerekir. Malnütrisyon riski altında ki İBH hastasının her vizitinde 5 gıda 

grubunun tüketim sıklığı sorgulanmalıdır. Bunlar tahıllar, sebze ve meyveler, süt 

veya bitki- bazlı süt alternatifleri, yağsız et (kırmızı ve beyaz et, kümes hayvanları, 

balık) ve alternatifleri (yumurta, baklagiller, kabuklu yemișler ve tohumlar) ile 

katı ve sıvı yağlardır.(30)

B) Nütrisyonel Destek Yolunun Belirlenmesi
İBH’da Gİ kanalın fonksiyonel durumuna göre nütrisyonel destek yolunun belirlen-

mesi Șekil 5’de izlenmektedir.(2)

Enteral nütrisyon: Oral yoldan gıda alamayacak İBH olan hastalarda EN tedavisi 

gerekir. EN için erișim yolları;(23,36)

• Nazal yoldan yerleștirilen beslenme tüpleri,

• Nazogastrik tüp

• Nazojejunal tüp

Parenteral Nütrisyon: İBH’da PN endikasyonları, kontrendikasyonları ve kompli-

kasyonları Șekil 6’da izlenmektedir.(2,23,35,37) PN tedavi süresi ve verilecek solüsyo-

nun ozmolaritesine göre periferal veya santral olarak uygulanabilir. Periferal PN 

(PPN), nütrisyonel desteğin hızla bașlanmasına olanak sağlayan periferal bir venle 

sağlanır. Ancak verilen solüsyonun ozmolaritesi erișkinlerde flebit, tromboflebit 

gelișmesini önlemek üzere 800-850 mOsm/L altında olmalıdır. Ayrıca periferik 

erișimin düșük güvenirliliği nedeniyle bu yol 10-14 günden uzun süre kullanılma-

malıdır. Ayrıca hastanın protein ve enerji gereksinimi seyreltilmiș solüsyonlarla 

karșılanamamaktadır. Bu nedenle PPN santral PN (CPN)’a geçiș amacıyla uygulan-

maktadır.(2)

C) Protein ve Kalori Gereksinimini Saptama:
Genel olarak İBH remisyondayken protein gereksinimi genellikle artmaz ve alım 

genel popülasyona önerilene benzer olmalıdır (1 g/kg/gün). Ancak aktif İBH’da 

protein gereksinimi artar ve alım genel popülasyona önerilene göre daha yüksek 

olmalıdır (erișkinlerde 1.2-1.5 g/kg/gün).(28) Hastanın kalori gereksinimi yatak 

bașında standart olarak (30-35 kcal/kg) hesaplanabileceği gibi farklı enerji gereksi-

nimi olabilecek özel hastalık durumlarında enerji gereksinimi indirekt kalorimetri 

ve bireysel fiziksel aktivite faktörü ile belirlenmelidir.(28) Klinik pratikte Harris-Bene-

dict veya Schoffield formüllerinden yararlanılabilir. 

Aktif İBH hastasında protein gereksinimi 1.2-1.5 g/kg, kalori gereksi-
nimi 30-35 kcal/kg’dır. 

• Gastrostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen

• Jejunostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen.

D) Hastaya Bașlanacak Diyet, Oral Nütrisyonel Suplaman, Enteral Ürün ve 
PN İçin Solüsyon Belirleme
1. Diyet: İBH’nın aktif veya remisyonda olması hastaya bașlanacak diyete karar 

verirken son derece önemlidir. ÜK’de remisyon idamesinde medikal tedaviye ek 

olarak taze sebze ve meyveler, monoansature yağlar, kompleks karbonhidratlar ve 

yağsız proteinlerden zengin ancak ultra ișlenmiș gıdalar, ek șeker ve tuzdan fakir 

Akdeniz diyeti önerilmektedir.(35,38)

İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye edilen bir “İBH 

diyeti” yoktur.(28) Ancak semptomatik atak yașayan ve abdominal semptomları 

kötüleșen hastalarda önceden uygulandığı gibi düșük rezidü, düșük posalı diyet 

uygundur. İBH tedavisinde önerilen diyetler, gerekçe ve içerikleriyle Tablo 4’de 

izlenmektedir. Akdeniz diyeti medikal tedaviye ek olarak, ÜK’te remisyon idamesin-

de uygulanabilir. Ancak ÜK’te remisyon sağlanması, CH’da remisyon sağlanması 

ve idamesinde kullanımı ile ilgili yetersiz kanıt vardır.(38) ÜK’te remisyon idamesinde 

kırmızı ve ișlenmiș etten fakir bir diyet te önerilebilir.(35,38)

Düșük fermentabl oligosakkarid, disakkarid, monosakkarid ve poliollerden 

(FODMAP) olușan diyet özellikle irritabl bağırsak sendromu (İBS) tedavisinde 

uygulanmaktadır. Düșük FODMAP diyetinin CH ve ÜK remisyon idamesinde kullanıl-

masına ilișkin yeterli bir kanıt yoktur. Sadece İBH olan bir hastada İBS ile uyumlu 

yakınmalar varsa bu diyet fayda sağlayabilir. Uzun süreli düșük FODMAP diyetin-

den, mikrobiyotada değișiklik ve kısa zincirli yağ asitlerinin üretiminde azalmaya 

neden olabileceğinden uzak durulmalıdır.(2,35,39)

CH dıșlama diyeti (CDED), parsiyel EN (PEN) ile birlikte çocuklarda remisyonun 

sağlanmasında önerilmektedir. Erișkinlerde ise hafif-orta șiddette CH’da düșünüle-

bilir. Ancak CH’da remisyonun sağlanmasında PEN olmadan tek bașına, CH’da 

remisyon idamesinde kullanımı için kanıt yetersiz, ÜK’te remisyonu sağlamada ise 

PEN ile birlikte veya tek bașına uygulanmasının kanıtı yoktur.(38)

ÜK remisyonda ise Akdeniz diyeti önerilmektedir. 
İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye 
edilen bir “İBH diyeti” yoktur.

İBH tedavisinde bazı diyet ekleri kullanılabilmektedir. Bunlardan bitki bazlı bileșikler 

olarak; zerdaçalın aktif bileșeni kurkumin ile indigo naturalis olarak bilinen Qing-Dai 

(QD) sayılabilir. Kurkumin hafif-orta ÜK tedavisinde meselamine ek olarak, ÜK’te 

remisyon idamesinde de kullanılabilir. Ancak en uygun formülasyonu, süre ve dozu 

belirsiz olduğu, yüksek dozda toksisite olasılığı nedeniyle tıbbi gözlem altında 

kullanılmalıdır. QD ise kurkuminle birlikte veya tek bașına kullanımı hafif-orta ÜK 

tedavisinde remisyonun sağlanmasında yardımci bir tedavi olarak düșünülebilir. 

Potansiyel toksisite nedeniyle tıbbi gözlem altında kullanılması gerekir. Posa ekleri, 

prebiyotikler, D vitemini, omega-3 ve glutamin kullanımı ise yetersiz kanıt veya 

kanıt olmadığı için önerilmemektedir.(37) 

2. Oral Nütrisyonel suplaman (ONS): İBH’da oral alım yetersiz olduğunda, nütris-

yonel destek gerektiğinde ilk basamak olarak hem poliklinik hem de yatan hastalar-

da yaygın olarak kullanılmaktadır. “Hastayı besleyemesen de bağırsağı besle” sözü 

4. PN için solüsyon: Bu solüsyonlar Gİ kanalı ișlev görmeyen İBH hastalarında 

hastanın nütrisyonel gereksinimlerini karșılamak üzere makro-, mikro-besin 

maddeleri ve elektrolitleri içeren steril, intravenöz karıșımlardır. Kısa süreli destek 

için PPN, yüksek kalori vermek için ise CPN uygulanmalıdır. 

E) İBH’da Özel Durumlar Ve Komorbiditelerde Nütrisyonel Yaklașım 
a) İBS Benzeri Semptomlar: Remisyonda İBH olan erișkinlerin 1/3 ünde, genel 

popülasyona göre 3 kat daha fazla İBS benzeri semptomlar görülmektedir.Bu 

hastalarda persistan Gİ semptomları tedavi etmek üzere düșük FODMAP diyeti 

yukarıda değinildiği gibi önerilebilir. Ancak bu amaçla yüksek posalı gıdalar, posa 

ekleri veya düșük posalı bir diyetin kullanılmasını destekleyen yetersiz kanıt 

vardır.(38,41)

b) İntestinal Striktürü Olanlar: Striktüran CH ve obstrüktif semptomları olan İBH 

hastalarında hacim olușturucu posadan fakir diyet intestinal obstrüksiyon 

gelișme riskini azaltabilir. Hastaların hacim olușturucu posadan zengin tahıllar 

(tam tahıllı ekmekler, kepekli tahıllar, arpa, kinoa ve esmer pirinç), sebzeler (çiğ 

sebzeler örn. salatalar, brokoli, karnabahar, mısır, kereviz, sebze kabukları örn. 

patates kabuğu), meyveler (meyve kabukları, çekirdekler, kurutulmuș meyve), 

baklagiller, kuruyemișler ve tohumlardan uzak durması gerekir.(2,35,38)

c) İntestinal Rezeksiyonlu Hastalar: Terminal ileumu içeren rezeksiyon geçiren 

hastalarda safra asidi diyaresini tedavi etmek üzere düșük yağlı diyeti destekle-

yen yeterli veri yoktur. Bu hastalarda Ca-oksalat böbrek tașı öyküsü varsa yeterli 

hidrasyon, diyet Ca’da artıș, destek Ca sitrat, düșük oksalat diyeti önerilmeli-

dir.(38)

d) Stomalı Hastalar: İBH seyrinde bazı hastalarda geçici veya kalıcı stoma izlene-

bilir. İleostomili hastalarda ileostomi çıktısını arttırmada posa alımı arttırılabilir.

e) İleo-Anal Poșlu Hastalar: ÜK ve ileo-anal poșu olan hastalarda fermentabl 

posa poș fonksiyonlarını düzeltebilir. Ancak fermente olmayan posanın böyle bir 

etkisine dair yeterli kanıt yoktur. 

f) Apsesi Olan Crohn Hastaları: İntra-abdominal apse ve/veya flegmonöz 

inflamasyonu olan ve Gİ kanaldan optimal nütrisyonu engellenen İBH hastaların-

da kısa süreli PN preoperatif dönemde enfeksiyon ve inflamasyonu azaltmak 

üzere, bağırsak istirahatini sağlamak amacıyla kısa süreli PN uygulanabilir. 

Böylece cerrahi tedaviye köprüleme ve cerrahi sonuçların optimize edilmesini 

sağlar.(35)

g) Kısa Bağırsak Sendromlu Hastalar: Bu konu ilgili bölümde anlatılacaktır.

İBH’DA PRİMER NÜTRİSYONEL TEDAVİ

Bu bölümde nütrisyon tedavisi İBH patogenezinde olușturduğu modifikasyonlarla, 

hastalığın primer tedavisindeki yeri ile ele alınacaktır. İBH’da nütrisyon tedavisinin 

intestinal inflamasyonu azalttığı, iyileșmeyi arttırdığı ve semptomların düzelmesini 

sağladığı gösterilmiștir. Bu yaklașımın tipik Batı tipi diyetle ilișkili bağırsak disbiyozisi 

ve mukozal immün sistem bozukluğunu tetikleyen faktörleri ortadan kaldırabileceği 

üzerinde durulmaktadır. Bu tedavi 2’ye ayrılmaktadır;

1. Ekskluziv EN (EEN)

2. Parsiyel EN (PEN)

Günümüzde EEN ve PEN’un bir parçası olarak CDED CH olan çocuklarda ve bazı 

erișkinlerde remisyonun sağlanması ve/veya idamesinde primer tedavi modalitesi 

olarak giderek artan oranda kullanılmaktadır.(18,30,31,41)

EEN tedavisi: İBH hastasının 6-8 hafta süreyle alması gerekli kalorinin tamamının 

tam bir enteral ürünüle karșılanması olarak tanımlanır. Enteral ürün oral olarak 

veya enteral yolla verilebilir. Elemental ürün kullanımı gerekli değildir ama intakt 

protein ürünleri verilebilir. EEN tedavisi yaklașık 50 yıl önce klinik pratiğe girmiștir. 

Pediatrik yaș grubunda malnütrisyonun büyüme ve gelișmede negatif etkileri 

nedeniyle, bu yaș grubunda benzer olumsuz etkileri olan kortikosteroid (KS) tedavi-

den kaçınılması gereklidir. Pediatrik hastalarda aktif CH’nı tedavi etmede, EEN KS 

tedaviye benzer %80’e varan remisyon oranıyla ilk sıra tedavi olarak önerilmekte-

dir.(42) Erișkin Crohn hastalarında pediatrik yaș grubuna göre EEN’un remisyon 

indüksiyonu genel olarak daha düșüktür. Bunun nedeni pediatrik ve erișkin yaș 

gruplarında hastalık ekspresyonunun farklı olması ve erișkinlerde kompliyansın 

daha düșük olması olabilir. 

Ekskluziv enteral nütrisyon İBH olanlarda 6-8 hafta süreli, oral bașka 
gıda alımına izin vermeden, %100 kalorinin enteral ürünlerle 
karșılanmasıdır. CH’da pediatrik yaș grubunda etkinliği yüksektir. 
Ancak erișkinlerde de tolere edildiğinde CH’da remisyonun sağlan-
masında önerilmektedir.

2025 yılında yayınlanan, erișkin İBH hastalarında ECCO’nun diyet yönetimi ile ilgili 

uzlașısında, EEN tedavisinin așağıdaki durumlarda yeri olduğu bildirilmiștir. Bu 

uzlașıya göre;

1. EEN erișkin CH’da remisyonun sağlanmasında önerilmektedir

2. inflamatuvar striktürlerin tedavisinde düșünülebilir

3. Preoperatif dönemde 2 hafta boyunca uygulanan EEN, CH’da inflamatuvar yükü 

azaltabilir, planlanan operasyonu önleyebilir

4. Cerrahi girișim bekleyen Crohn hastalarında post-op komplikasyonları önlemek 

üzere, 4 hafta süreli EEN tedavisi pre-op nütrisyonda önerilmektedir.(38)

Her ne kadar EEN tedavisi erișkin İBH tedavisinde giderek daha çok terapötik bir 

seçenek olarak görülse ve ECCO’nun bu konudaki uzlașısında yer alsa da, pratikte 

uygulanması hala sınırlıdır.(41) 

PEN Tedavisi: İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 

kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti (CDED) ile karșılan-

masıdır. Bu tedavinin terapötik etkisi doza bağımlıdır. Enteral ürün oranı arttıkça 

sağlanan yarar da artar. Ancak PEN tedavisi ile ilgili kanıtlar hala kısıtlı olup,(43) EEN 

CH olanlarda remisyonun sağlanmasında en köklü ve etkili diyet seçeneği olmaya 

devam etmektedir.

PEN İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 
kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti 
(CDED) ile karșılanmasıdır. 



unutulmamalıdır. İBH’na özgü ONS az sayıda bulunmaktadır. Ancak tüm ONS’lar 

İBH hastasının gereksinimi olan yüksek kalori ve yüksek proteine sahiptir. ESPEN 

enerji gereksinimini karșılayamayan, iyileșme döneminde ve preoperatif olan 

hastalarda ONS kullanımını önermektedir. ONS’ların iștahı kapatmaması için öğün 

aralarında, 30-60 dk da, düzenli ve yavaș șekilde, soğuk olarak ve pipetle yudum-

lanması önerilmektedir. ONS’lar hastanın gıdasına da eklenebilir. Sağlık çalıșanları 

tarafından hasta ONS yan etkileri açısından yakın takip edilmelidir. ONS kullanılma-

dan önce iyice çalkalanmalı, buzdolabında saklanmalı ve 24 saat içinde tüketilmeli-

dir.(29,36)

3. Enteral ürün: İBH seyrinde kullanılan enteral ürün tipleri ve içerikleri Tablo-4’de 

izlenmektedir. Aktif İBH olan hastalarda orta düzeyde yağ içerikli polimerik standart 

ürün tercih edilmelidir. İBH’a özel ürün olarak içinde transforme eden büyüme 

faktörü-beta (TGF-beta) bulunan bir ürün bulunmaktadır ve özellikle çocuk 

hastalarda etkinliği gösterilmiștir.(37,40)
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Giriș
Bu bölümde inflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH)’da seyri sırasında izlenen nütris-

yon hastalıkları ve nütrisyonla ilișkili durumlar gözden geçirilecektir. Özellikle sık 

olarak izlenen malnütrisyon bașta olmak üzere sarkopeni ve kırılganlıktan bahse-

dilecektir. Bu hastalara uygulanan nütrisyonel yaklașım üzerinde durulacaktır:

1. Hastanın nütrisyonel durumunu belirleyip, hastanın eksikliklerinin yerine 

konulması șeklinde nütrisyonel destek tedavisi

2. Bu hastalığın tedavisinde nütrisyonel girișimlerin tedavi olarak kullanılması 

șeklinde primer nütrisyonel tedavi. 

A. İNTESTİNAL İNFLAMASYONUN NÜTRİSYON ÜZERİNDEKİ ETKİLERİ 

İBH tekrarlayıcı intestinal inflamasyon ataklarıyla hayat boyu devam eden kronik 

bir hastalıktır. Ülseratif kolit (ÜK)’te izlenen inflamasyon sadece kolon mukozasın-

da iken, Crohn hastalığı (CH)’da ise ağızdan anüse kadar tüm gastrointestinal (Gİ) 

kanalda izlenebilen transmural bir inflamasyondur. Bu inflamasyonun İBH olan 

hastaların nütrisyonel durumu üzerinde etkileri vardır.(1) İntestinal inflamasyon;

1. Besin maddelerinin emilimini değișik mekanizmalarla bozar. Özellikle bağırsak 

emilim yüzeyini arttıran villus ve mikrovilluslarda hasara neden olur. Sonuçta 

makro- ve mikrobesin maddelerinin yani karbonhidrat, protein, yağ, vitamin ve 

eser elementlerin emilimi azalır.(2)

 

2. Bağırsak epitel hücreleri arasındaki sıkı bileșkelere hasar verir. İntestinal bariyer 

bozularak intestinal permeabilite artar, “sızdıran bağırsak” gelișir.(3,4) Bu durum 

mikrobiyal ürün ve toksinlerin sistemik dolașıma katılması, immün yanıtın 

tetiklenmesi ve besin madde emiliminin daha da bozulmasına yol açar.(1)

3. Mikrobesin bozuklukları
Mikrobesinler vitamin ve eser elementleri kapsamaktadır. Vitaminler herhangi bir 

beslenme șeklinde oldukça az miktarda gerekli esansiyel organik moleküllerdir. 

Hastalık durumunda vitamin ihtiyacı, metabolik gereksinimde artıș ve artan 

kayıplar nedeniyle çok daha fazladır. İnflamatuvar yanıt bunların değerlendirilme-

sini komplike edebileceğinden aynı anda CRP düzeyine bakmak gerekir. 

Eser elementler metabolizma ve medikal nütrisyon tedavisinin metabolik yolakla-

rında, antioksidasyon ve immünitede anahtar role sahip temel bileșenlerdir. Bunlar 

bakır, demir, selenyum, çinko, iyot, krom, molibden ve manganezdir. Parenteral 

nütrisyon (PN)’da hem vitamin hem de eser elementlerin hastaya ayrıca sağlan-

ması gereklidir. Hem vitamin hem de eser elementlerin klinik nütrisyonda ki yerleri 

ile ilgili ESPEN tarafından yeni 2 derleme makale yayınlanmıștır.(15,16)

4. Sarkopeni ve Kırılganlık
Sarkopeni iskelet kas kitlesi ve fonksiyonunda progresif kayıpla karakterli bir durum-

dur. Sarkopeni tanımı için günümüzde bu konuyla ilgili dünyadaki tüm derneklerin 

katılımıyla olușturulan GLIS (Sarkopenide Global Liderlik Girișimi)’in önerdiği ilk 

global sarkopeni tanımı yapılmıștır.(17) Bu tanım Șekil-2’de izlenmektedir.
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yarlı tomografi (BT) ve manyetik rezonans görüntüleme (MRG) tarafından, 

indirekt olarak biyoelektrik impedans analizi (BIA) ile değerlendirilir. 

1. Fiziksel performansın değerlendirilmesi: Yürüyüș hızı fiziksel performansın 

doğru ve kolay ölçümüdür. Dört metre veya 6 metre yürüyüș hız testleri uygula-

nır. Ayrıca “Zamanlı Kalk ve Git Testi”de uygulanabilir.(18,19)

Kırılganlık major organlarda sınırlı rezerv kapasitesiyle birlikte dirençsizlik ve bir 

tür savunmasızlık halidir. Bu durum bağımlılık ve engellilik için bir risk faktörüdür. 

Esas olarak ileri yașlarda izlenir.(19) Kırılganlık tanısında 5 kriterden 3’ünün varlığı 

aranır. Bu kriterler kilo kaybı, halsizlik, yorgunluk, fiziksel aktivitenin azalması, 

yavașlık (yürüyüș hızının azalması) ve güçsüzlük (düșük kavrama gücü)’tür. 

Kırılganlık taramasında birkaç araç vardır. Bunlardan “Zamanlı Kalk ve Git Testi” 

ile “Göreceli İhtiyaç İndikatörü” (IoRN) klinikte kolaylıkla uygulanabilir.(17)

5. Yeniden Beslenme Sendromu
Yetersiz beslenme döneminin ardından birey agresif olarak beslenmeye (oral, 

enteral veya parenteral nütrisyon (PN)) bașlandığında ortaya çıkan elektrolit ve sıvı 

dengesinde șiddetli bozulma sendromudur.(1) Sıklıkla PN’la beslenenlerde ve 

hastanın beslenmeye bașlanmasından sonraki 4 gün içinde izlenir. Karbonhidrat-

ların yüksek miktarda verilmesiyle insülin sekresyonu artar, hipoalbüminemisi 

olan hastalarda su ve tuz tutulmasına neden olur. Elektrolit bozuklukları özellikle 

hipofosfatemi, hipokalemi ve hipomagnezemi șiddetli komplikasyonlara neden 

olabilir.(20) Hastada bu komplikasyonun gelișmemesi için, gereksinim duyduğu 

kalori miktarının kademeli olarak arttırılması, aceleci olunmaması gerekir.

C. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA NÜTRİSYON
HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

1. İBH’da Malnütrisyon
İnflamatuvar bağırsak hastalarının tümünde malnütrisyon prevalansı %70, 

remisyonda olan İBH hastalarında ise %38 civarındadır. Her ne kadar CH’da 

malnütrisyon prevalansı (%65-75), ÜK’li hastalarda izlenen orandan (%18-62) 

daha yüksek olsa da, son çalıșmalar her 2 durumda benzer malnütrisyon oranları-

3. Bağırsak mikrobiyotasında “disbiyozis” ’e neden olur. Disbiyozis bağırsak mikro-

biyotasında bakterilerin sayı ve çeșitliliğinde azalma ve stabilitesinde bozulmayla 

karakterli bir durumdur. Aynı șekilde disbiyozis de intestinal inflamasyon ve 

hasara neden olabilir. Sağlıklı konrollere göre Bifidobacterium longum, Eubacte-

rium rectale, Faecalibacterium prausnitzii, Roseburia intestinalis ve diğer yararlı 

bakteriler Crohn hastalığı (CH) ve/veya Ülseratif kolit (ÜK)’de azalırken, Bacteroi-

des fragilis, Enterobacteriaceae (örneğin Escherichia coli), Ruminococcus 

gnavus ve Fusobacterium nucleatum gibi zararlı bakterilerde artıș vardır.(5)

4. İBH’da izlenen disbiyozis bağırsak metabolomunu da değiștirerek kısa zincirli 

yağ asitleri (KZYA), safra asidleri ve triptofan arasında ki dengenin bozulmasına 

yol açar. Kolonositlerin enerji kaynağı olarak kabul edilen KZYA’nin sentezi 

azalır.(6)

5. İnflamasyon sırasında tümör nekroz faktör-alfa (TNF-a) ve interlökin-1 beta 

(IL-1b) gibi salgılanan pro-inflamatuvar sitokinler besin maddeleri örn. glukoz, 

amino asid ve yağ asidi tașıyacılarının ekspresyon ve fonksiyonunu azaltır.(2)

6. İntestinal transiti hızlandırarak ozmotik veya sekretuvar diyareye neden olur. Bu 

da besin maddelerinin emilimi için gerekli sürenin kısalması ve sekonder 

malnütrisyona neden olur.(7)

B. NÜTRİSYON HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

Nütrisyon hastalıkları ve nütrisyon ile ilișkili durumlar Șekil-1’de gösterilmekte-

dir.(8)

1. Malnütrisyon/Az Beslenme
Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında eksiklik, așırılık 

veya dengesizlik olarak tanımlanır. Malnütrisyon morbidite, mortalite ve sağlık 

bakım maliyetinde önemli derecede artıșa neden olur.(9)

Malnütrisyon tanımında;

1. ESPEN (Avrupa Parenteral ve Enteral Nütrisyon Derneği), 2015 yılı,(10)

2. GLIM (Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi), 2019 yılı,(11)

Q Fenotipik kriterler (kilo kaybı, düșük vücut kitle indeksi (VKİ), düșük kas kitlesi) 

ve etyolojiik kriterler (gıda alımında azalma ve hastalık yükünün değerlendiril-

mesini içeren) tanımlanmıștır.(12)

3. WHO (Dünya Sağlık Örgütü) kriterleri kullanılmaktadır.(13)

Q Az beslenme (zayıflık: boya göre düșük ağırlık, bodurluk: yașa göre kısa boy, 

esas olarak pediatrik yaș grubunda,düșük kilo: yașa göre düșük kilo) 

Q Mikrobesin ilișkili malnütrisyon (mikrobesin eksiklikleri veya fazlalıkları)

Q Așırı kilo (obezite ve diyet ilișkili bulașıcı olmayan hastalıklar örn. kalp hastalığı, 

inme, diyabet ve bazı kanserler).

WHO kriterlerine göre malnütrisyon için tanısal kriterler veya sayısal eșik değerleri 

bulunmamaktadır. ESPEN ve GLIM’e göre malnütrisyon kriterleri Tablo 1’de 

izlenmektedir.

Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında 
eksiklik, așırılık veya dengesizlik olarak tanımlanır. Tanımında güncel 
olarak Avrupa Klinik Enteral ve Parenteral Nütrisyon Derneği (ESPEN) 
ile Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi (GLIM) tanı kriterleri 
kullanılmaktadır.

2. Așırı Kilo ve Obezite
Sağlığı bozabilen anormal veya așırı yağ birikimi olarak tanımlanır.(14) Obezite 

kronik bir hastalık olup, tip 2 diyabetes mellitus (DM), dislipidemi, hipertansiyon 

(HT) ve kardiyovasküler hastalıklar (KVH) gibi diğer kronik hastalıkların birincil 

nedenidir. Erișkinlerde așırı kilo ve obezite sınıflaması VKİ’ne göre yapılır (Tablo 2). 

Vücut ağırlığının artmasının yanısıra yağ birikiminin karın ve gövdede olması 

santral obezite olarak tanımlanır. Her 2 cinste metabolik sendrom, tip 2 DM, HT ve 

KVH riski bu durumda yüksektir. Bel çevresi ölçümü ile takip edilir. Sarkopenik 

obezite sarkopeniyle obezitenin bir kombinasyonu olarak tanımlanır. Mekanizması 

obez hastalarda inflamasyon ve/veya inaktiviteye bağlı kas katabolizması olup, 

her yașta görülebilir. 

Yașlılık sürecinde sarkopeni kırılganlık öncesi izlenen bir durum olsa da (primer 

sarkopeni), hastalık ilișkili, aktivite ilișkili veya nütrisyon ilișkili (ör. protein eksikliği) 

patojenik mekanizmalardan da (sekonder sarkopeni) kaynaklanabilir. Sarkopeni 

genel olarak 3 așamada değerlendirilir;

1. Kas gücünün değerlendirilmesi: El kavrama gücünün el dinamometrisi ile 

ölçülerek değerlendirilmesidir. 

2. Kas kitlesinin değerlendirilmesi: Total vücut iskelet kitlesi veya apendiküler 

iskelet kas kitlesi direkt olarak dual enerji X-ray absorbsiyometri (DEXA), bilgisa-

nı ortaya koymuștur.(21) CH olanlarda ince bağırsak tutulumu olan, fistülizan veya 

bağırsak rezeksiyonu geçirenlerde protein-enerji malnütrisyonu (PEM) ve mikro-

besin eksiklikleri daha fazladır. ÜK’li hastalarda ise akut atak sırasında veya 

hastaneye yatıșta nütrisyonel durumda hızlı bir bozulma görülür.(1) İBH’da malnüt-

risyon patomekanizmaları Șekil 3’de izlenmektedir.(22)

İBH ve malnütrisyonu olan hastalarda hastanede sık yatıș, hastanede daha uzun 

süreli yatıș, morbidite ve mortalitede artıș söz konusudur. Uzun iyileșme süresi 

Clostridioides difficile gibi fırsatçı enfeksiyonlara, venöz tromboemboliye yol 

açarak mortalitede artıșa neden olur. Daha yașlı hastalarda malnütrisyon riski 

daha yüksek olduğundan, bir çalıșmada yașlı hastalarda mortalite 40 kat daha 

yüksek saptanmıștır. Malnütrisyonun erken tanısı olumsuz sonuçların düzelmesi-

ne neden olur.(23)

2. İBH’da Așırı Kilo ve Obezite
Dünyada obezite artıșı gibi İBH’da da obezite oranı giderek artmaktadır. Çeșitli 

epidemiyolojik çalıșmalarda İBH olan hastalarda așırı kilo %25-40, obezite 

%15-40 oranında izlenmektedir. Mezenterik visseral yağ dokuda bulunan hipert-

rofik adipositler pro-inflamatuvar sitokin (TNF-a, IL-1, IL-6), kemokin ve adipokin 

(leptin ve resistin) olușturarak, inflamatuvar hücre aktivasyonuna ve düșük 

dereceli kronik intestinal inflamasyona neden olur. Bu da mukozal bariyer fonksi-

yonunda bozulma ve bakteriyel translokasyona yol açar. Obezite İBH’da immüno-

modülatör ve biyolojik ajan tedavilerinde daha düșük yanıta, peri-operatif cerrahi 

komplikasyonlarda ise artıșa yol açar.(24)

3. İBH’da Sarkopeni ve Kırılganlık
İBH’da sarkopeninin değerlendirildiği 35 çalıșmanın (2770 erișkin CH, 1473 ÜK’li 

hasta) sistematik derlemesinde, erișkin İBH hastalarının %42’de myopeni (düșük 

kas kitlesiyle ölçülen, CH’da %45, ÜK’te %43), %34’ünde pre-sarkopeni( düșük 

el kavrama gücü nedeniyle, CH’da %35, ÜK’te %32) ve %17’sinde sarkopeni 

(düșük kas kitlesi ve gücüyle, CH’da %12, ÜK’te %14) saptanmıștır.(25) Sarkopenik 

İBH hastaları hastane yatıșları, hastalık alevlenmeleri ve kolektomiye daha yatkın-

dır. Düșük kas kitlesi cerrahi riski arttırmaktadır.(26)

İBH olan 1.893.448 erișkin İBH hastasının katıldığı 23 gözlemsel çalıșmanın 

meta-analizinde, kırılganlık havuzlanmıș prevalansı %18 (95% CI: 12.4%-25.6%) 

olarak saptanmıștır. Kırılganlık İBH hastalarında enfeksiyonla ilișkili hastane 

yatıșları, cerrahi sonrası morbidite ve ölüm dahil olumsuz sonuçlara neden 

olabilir.(27)

İBH’da așırı kilo %25-40, obezite %15-40, sarkopeni %17, kırılganlık 
ise %18 oranında izlenir. 

D. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA
NÜTRİSYONEL YAKLAȘIM 

İBH hastalarına uygulanan nütrisyonel yaklașımın bir ekip iși olduğu, hekim, 

hemșire ve diyetisyen ișbirliğinin son derece önemli olduğunu unutmamak 

gerekir. 

İBH’da nütrisyonel yaklașım bir ekip iși olup, hekim, hemșire ve 
diyetisyen ișbirliği büyük önem tașımaktadır.

Bu hastalara nütrisyon tedavisi 2 amaçla uygulanmaktadır;

1. Nütrisyonel Destek Tedavi; Hastalarda saptanan protein, enerji, vitamin, eser 

element eksikliklerinin saptanıp yerine konmasıdır.

2. Primer Nütrisyonel Tedavi: Hastada İBH tedavisinde nütrisyonel yaklașımların 

uygulanmasıdır.

İBH’da Nütrisyonel Destek Tedavi
İBH olan hastalarda nütrisyonel destek tedavi;

a) Hastanın görüldüğü yer (poliklinikte ayaktan hasta veya serviste yatan hasta),

b) İBH tipi ve tutulum yeri (CH veya ÜK olması, ince bağırsak tutulumu varlığı),

c) İBH aktivitesi ve șiddeti (aktif veya remisyonda hastalık, hafif-orta șiddette veya 

orta-șiddetli hastalık) 

d) İBH’na bağlı komplikasyonlar (örn. striktür),

e) İnflamatuvar bağırsak hastasına uygulanan tedavi,

f) İBH olan hastanın nütrisyonel öykü, fizik muayene, laboratuvar bulguları ve ileri 

incelemelerine göre (görüntüleme gibi) değișiklik gösterir. 

Tüm İBH hastalarının nütrisyonel destek tedavi açısından değerlendirilmesi ve 

izlenmesi gerekir.

A) Nütrisyonel Değerlendirme
Bu așamadaki basamaklar Șekil 4’de izlenmektedir.

1. Basamak Nütrisyonel Tarama: ESPEN İBH hastalarının malnütrisyon açısından 

taranmasını önermektedir.(28) İBH’da önerilen değișik malnütrisyon tarama 

araçları Șekil 4’de izlenmektedir.(29) Bu amaçla özellikle valide edilmiș nütrisyonel 

tarama araçlarının kullanılması önerilmektedir. NRS-2002 ve MUST en çok 

tavsiye edilenlerdir.(22) İBH için spesifik tarama araçları Türkiye’de kullanım için 

valide edilmemiștir. 

2. Basamak Klinik Değerlendirme: İnflamasyon, diyare, karın ağrısı ve iștahsızlı-

ğın etkisini değerlendirmek üzere hastanın Gİ semptomları ve nütrisyonel 

eksikliklerin klinik semptom ve bulguları değerlendirilir.(23) Malnütrisyon tanısında 

herhangi bir altın standart yoktur. Bu amaçla subjektif global değerlendirme 

(SGD), ESPEN, WHO ve GLIM kriterleri kullanılmaktadır. 7-nokta SGD ucuz, hızlı, 

uygulaması kolay bir değerlendirme aracıdır.(22) Son yıllarda GLIM kriterleri daha 

güvenilir bir tanı aracı olarak görülmektedir.(29)

3. Basamak Antropometrik Değerlendirme: Değerlendirilen parametreler VKİ, 

deri kıvrım kalınlığı, orta-üst kol çevresi ve orta-üst kol kas çevresidir. Deri kıvrım 

kalınlığı klinik pratikte vücut yağ depolarını tahmini için kullanılan antropometrik 

bir ölçümdür. Biseps, triseps, subskapular ve supra-iliak bölge olmak üzere 4 

yerden kaliper ile ölçülür. Orta üst kol çevresi VKİ’nin göstergesi iken, orta üst 

kol kas çevresi ise üst kolun hem kemik hem kas kısımları hakkında bilgi 

verir.(23,30). Sarkopeni yatak bașında dinamometreyle el kavrama gücünün 

ölçümüyle değerlendirilir.

 Vücut kompozisyonunu belirlemede; BIA ve bazı radyolojik yöntemlerden örneğin 

DEXA(31), MRG(32), ultrasonografi(33) ve BT(34) gibi yararlanılır.(23) DEXA vücut 

kompozisyon analizinde altın standarttır. Ancak rutin kullanımı pahalı olması, 

özel ekipman ve eğitimli personel gerektirdiği içim önerilmemektedir. İBH 

inflamasyon ye yetersiz gıda alımı nedeniyle kas erimesi ve yağ kaybına neden 

olur. Son zamanlarda, faz açısı ÜK’li hastalarda hücresel bütünlük ve nütrisyonel 

durumu değerlendirmekte bir gösterge olarak önerilmiștir.(2)

4. Basamak Biyokimyasal Değerlendirme: Hemogram, albümin, CRP ve 

mikro-besinler rutin olarak kontrol edilmeli ve eksiklikleri saptandığında yerine 

konmalı ve takip edilmelidir.(28)

5. Basamak Diyet Değerlendirmesi: İlk önce bu hastaların gıda alımındaki 

değișikliklerin belirlenmesi gerekir. Bu așamada en önemli destek diyetisyenler-

den alınmalıdır. Çünkü hastaların çoğu semptomlarını kontrol etmek için diyet 

değișikliği yapar. Bu da hastaların nütrisyonel durumunu olumsuz etkileyebilir.(35) 

Gıda/nütrisyon ilișkili öykü alırken ör. posa, protein, demir, kalsiyum, folik asid, 

B12, C ve D vitamini gibi anahtar besin maddelerinin yeterli alımının değerlendi-

rilmesi gerekir. Malnütrisyon riski altında ki İBH hastasının her vizitinde 5 gıda 

grubunun tüketim sıklığı sorgulanmalıdır. Bunlar tahıllar, sebze ve meyveler, süt 

veya bitki- bazlı süt alternatifleri, yağsız et (kırmızı ve beyaz et, kümes hayvanları, 

balık) ve alternatifleri (yumurta, baklagiller, kabuklu yemișler ve tohumlar) ile 

katı ve sıvı yağlardır.(30)

B) Nütrisyonel Destek Yolunun Belirlenmesi
İBH’da Gİ kanalın fonksiyonel durumuna göre nütrisyonel destek yolunun belirlen-

mesi Șekil 5’de izlenmektedir.(2)

Enteral nütrisyon: Oral yoldan gıda alamayacak İBH olan hastalarda EN tedavisi 

gerekir. EN için erișim yolları;(23,36)

• Nazal yoldan yerleștirilen beslenme tüpleri,

• Nazogastrik tüp

• Nazojejunal tüp

Parenteral Nütrisyon: İBH’da PN endikasyonları, kontrendikasyonları ve kompli-

kasyonları Șekil 6’da izlenmektedir.(2,23,35,37) PN tedavi süresi ve verilecek solüsyo-

nun ozmolaritesine göre periferal veya santral olarak uygulanabilir. Periferal PN 

(PPN), nütrisyonel desteğin hızla bașlanmasına olanak sağlayan periferal bir venle 

sağlanır. Ancak verilen solüsyonun ozmolaritesi erișkinlerde flebit, tromboflebit 

gelișmesini önlemek üzere 800-850 mOsm/L altında olmalıdır. Ayrıca periferik 

erișimin düșük güvenirliliği nedeniyle bu yol 10-14 günden uzun süre kullanılma-

malıdır. Ayrıca hastanın protein ve enerji gereksinimi seyreltilmiș solüsyonlarla 

karșılanamamaktadır. Bu nedenle PPN santral PN (CPN)’a geçiș amacıyla uygulan-

maktadır.(2)

C) Protein ve Kalori Gereksinimini Saptama:
Genel olarak İBH remisyondayken protein gereksinimi genellikle artmaz ve alım 

genel popülasyona önerilene benzer olmalıdır (1 g/kg/gün). Ancak aktif İBH’da 

protein gereksinimi artar ve alım genel popülasyona önerilene göre daha yüksek 

olmalıdır (erișkinlerde 1.2-1.5 g/kg/gün).(28) Hastanın kalori gereksinimi yatak 

bașında standart olarak (30-35 kcal/kg) hesaplanabileceği gibi farklı enerji gereksi-

nimi olabilecek özel hastalık durumlarında enerji gereksinimi indirekt kalorimetri 

ve bireysel fiziksel aktivite faktörü ile belirlenmelidir.(28) Klinik pratikte Harris-Bene-

dict veya Schoffield formüllerinden yararlanılabilir. 

Aktif İBH hastasında protein gereksinimi 1.2-1.5 g/kg, kalori gereksi-
nimi 30-35 kcal/kg’dır. 

• Gastrostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen

• Jejunostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen.

D) Hastaya Bașlanacak Diyet, Oral Nütrisyonel Suplaman, Enteral Ürün ve 
PN İçin Solüsyon Belirleme
1. Diyet: İBH’nın aktif veya remisyonda olması hastaya bașlanacak diyete karar 

verirken son derece önemlidir. ÜK’de remisyon idamesinde medikal tedaviye ek 

olarak taze sebze ve meyveler, monoansature yağlar, kompleks karbonhidratlar ve 

yağsız proteinlerden zengin ancak ultra ișlenmiș gıdalar, ek șeker ve tuzdan fakir 

Akdeniz diyeti önerilmektedir.(35,38)

İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye edilen bir “İBH 

diyeti” yoktur.(28) Ancak semptomatik atak yașayan ve abdominal semptomları 

kötüleșen hastalarda önceden uygulandığı gibi düșük rezidü, düșük posalı diyet 

uygundur. İBH tedavisinde önerilen diyetler, gerekçe ve içerikleriyle Tablo 4’de 

izlenmektedir. Akdeniz diyeti medikal tedaviye ek olarak, ÜK’te remisyon idamesin-

de uygulanabilir. Ancak ÜK’te remisyon sağlanması, CH’da remisyon sağlanması 

ve idamesinde kullanımı ile ilgili yetersiz kanıt vardır.(38) ÜK’te remisyon idamesinde 

kırmızı ve ișlenmiș etten fakir bir diyet te önerilebilir.(35,38)

Düșük fermentabl oligosakkarid, disakkarid, monosakkarid ve poliollerden 

(FODMAP) olușan diyet özellikle irritabl bağırsak sendromu (İBS) tedavisinde 

uygulanmaktadır. Düșük FODMAP diyetinin CH ve ÜK remisyon idamesinde kullanıl-

masına ilișkin yeterli bir kanıt yoktur. Sadece İBH olan bir hastada İBS ile uyumlu 

yakınmalar varsa bu diyet fayda sağlayabilir. Uzun süreli düșük FODMAP diyetin-

den, mikrobiyotada değișiklik ve kısa zincirli yağ asitlerinin üretiminde azalmaya 

neden olabileceğinden uzak durulmalıdır.(2,35,39)

CH dıșlama diyeti (CDED), parsiyel EN (PEN) ile birlikte çocuklarda remisyonun 

sağlanmasında önerilmektedir. Erișkinlerde ise hafif-orta șiddette CH’da düșünüle-

bilir. Ancak CH’da remisyonun sağlanmasında PEN olmadan tek bașına, CH’da 

remisyon idamesinde kullanımı için kanıt yetersiz, ÜK’te remisyonu sağlamada ise 

PEN ile birlikte veya tek bașına uygulanmasının kanıtı yoktur.(38)

ÜK remisyonda ise Akdeniz diyeti önerilmektedir. 
İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye 
edilen bir “İBH diyeti” yoktur.

İBH tedavisinde bazı diyet ekleri kullanılabilmektedir. Bunlardan bitki bazlı bileșikler 

olarak; zerdaçalın aktif bileșeni kurkumin ile indigo naturalis olarak bilinen Qing-Dai 

(QD) sayılabilir. Kurkumin hafif-orta ÜK tedavisinde meselamine ek olarak, ÜK’te 

remisyon idamesinde de kullanılabilir. Ancak en uygun formülasyonu, süre ve dozu 

belirsiz olduğu, yüksek dozda toksisite olasılığı nedeniyle tıbbi gözlem altında 

kullanılmalıdır. QD ise kurkuminle birlikte veya tek bașına kullanımı hafif-orta ÜK 

tedavisinde remisyonun sağlanmasında yardımci bir tedavi olarak düșünülebilir. 

Potansiyel toksisite nedeniyle tıbbi gözlem altında kullanılması gerekir. Posa ekleri, 

prebiyotikler, D vitemini, omega-3 ve glutamin kullanımı ise yetersiz kanıt veya 

kanıt olmadığı için önerilmemektedir.(37) 

2. Oral Nütrisyonel suplaman (ONS): İBH’da oral alım yetersiz olduğunda, nütris-

yonel destek gerektiğinde ilk basamak olarak hem poliklinik hem de yatan hastalar-

da yaygın olarak kullanılmaktadır. “Hastayı besleyemesen de bağırsağı besle” sözü 

4. PN için solüsyon: Bu solüsyonlar Gİ kanalı ișlev görmeyen İBH hastalarında 

hastanın nütrisyonel gereksinimlerini karșılamak üzere makro-, mikro-besin 

maddeleri ve elektrolitleri içeren steril, intravenöz karıșımlardır. Kısa süreli destek 

için PPN, yüksek kalori vermek için ise CPN uygulanmalıdır. 

E) İBH’da Özel Durumlar Ve Komorbiditelerde Nütrisyonel Yaklașım 
a) İBS Benzeri Semptomlar: Remisyonda İBH olan erișkinlerin 1/3 ünde, genel 

popülasyona göre 3 kat daha fazla İBS benzeri semptomlar görülmektedir.Bu 

hastalarda persistan Gİ semptomları tedavi etmek üzere düșük FODMAP diyeti 

yukarıda değinildiği gibi önerilebilir. Ancak bu amaçla yüksek posalı gıdalar, posa 

ekleri veya düșük posalı bir diyetin kullanılmasını destekleyen yetersiz kanıt 

vardır.(38,41)

b) İntestinal Striktürü Olanlar: Striktüran CH ve obstrüktif semptomları olan İBH 

hastalarında hacim olușturucu posadan fakir diyet intestinal obstrüksiyon 

gelișme riskini azaltabilir. Hastaların hacim olușturucu posadan zengin tahıllar 

(tam tahıllı ekmekler, kepekli tahıllar, arpa, kinoa ve esmer pirinç), sebzeler (çiğ 

sebzeler örn. salatalar, brokoli, karnabahar, mısır, kereviz, sebze kabukları örn. 

patates kabuğu), meyveler (meyve kabukları, çekirdekler, kurutulmuș meyve), 

baklagiller, kuruyemișler ve tohumlardan uzak durması gerekir.(2,35,38)

c) İntestinal Rezeksiyonlu Hastalar: Terminal ileumu içeren rezeksiyon geçiren 

hastalarda safra asidi diyaresini tedavi etmek üzere düșük yağlı diyeti destekle-

yen yeterli veri yoktur. Bu hastalarda Ca-oksalat böbrek tașı öyküsü varsa yeterli 

hidrasyon, diyet Ca’da artıș, destek Ca sitrat, düșük oksalat diyeti önerilmeli-

dir.(38)

d) Stomalı Hastalar: İBH seyrinde bazı hastalarda geçici veya kalıcı stoma izlene-

bilir. İleostomili hastalarda ileostomi çıktısını arttırmada posa alımı arttırılabilir.

e) İleo-Anal Poșlu Hastalar: ÜK ve ileo-anal poșu olan hastalarda fermentabl 

posa poș fonksiyonlarını düzeltebilir. Ancak fermente olmayan posanın böyle bir 

etkisine dair yeterli kanıt yoktur. 

f) Apsesi Olan Crohn Hastaları: İntra-abdominal apse ve/veya flegmonöz 

inflamasyonu olan ve Gİ kanaldan optimal nütrisyonu engellenen İBH hastaların-

da kısa süreli PN preoperatif dönemde enfeksiyon ve inflamasyonu azaltmak 

üzere, bağırsak istirahatini sağlamak amacıyla kısa süreli PN uygulanabilir. 

Böylece cerrahi tedaviye köprüleme ve cerrahi sonuçların optimize edilmesini 

sağlar.(35)

g) Kısa Bağırsak Sendromlu Hastalar: Bu konu ilgili bölümde anlatılacaktır.

İBH’DA PRİMER NÜTRİSYONEL TEDAVİ

Bu bölümde nütrisyon tedavisi İBH patogenezinde olușturduğu modifikasyonlarla, 

hastalığın primer tedavisindeki yeri ile ele alınacaktır. İBH’da nütrisyon tedavisinin 

intestinal inflamasyonu azalttığı, iyileșmeyi arttırdığı ve semptomların düzelmesini 

sağladığı gösterilmiștir. Bu yaklașımın tipik Batı tipi diyetle ilișkili bağırsak disbiyozisi 

ve mukozal immün sistem bozukluğunu tetikleyen faktörleri ortadan kaldırabileceği 

üzerinde durulmaktadır. Bu tedavi 2’ye ayrılmaktadır;

1. Ekskluziv EN (EEN)

2. Parsiyel EN (PEN)

Günümüzde EEN ve PEN’un bir parçası olarak CDED CH olan çocuklarda ve bazı 

erișkinlerde remisyonun sağlanması ve/veya idamesinde primer tedavi modalitesi 

olarak giderek artan oranda kullanılmaktadır.(18,30,31,41)

EEN tedavisi: İBH hastasının 6-8 hafta süreyle alması gerekli kalorinin tamamının 

tam bir enteral ürünüle karșılanması olarak tanımlanır. Enteral ürün oral olarak 

veya enteral yolla verilebilir. Elemental ürün kullanımı gerekli değildir ama intakt 

protein ürünleri verilebilir. EEN tedavisi yaklașık 50 yıl önce klinik pratiğe girmiștir. 

Pediatrik yaș grubunda malnütrisyonun büyüme ve gelișmede negatif etkileri 

nedeniyle, bu yaș grubunda benzer olumsuz etkileri olan kortikosteroid (KS) tedavi-

den kaçınılması gereklidir. Pediatrik hastalarda aktif CH’nı tedavi etmede, EEN KS 

tedaviye benzer %80’e varan remisyon oranıyla ilk sıra tedavi olarak önerilmekte-

dir.(42) Erișkin Crohn hastalarında pediatrik yaș grubuna göre EEN’un remisyon 

indüksiyonu genel olarak daha düșüktür. Bunun nedeni pediatrik ve erișkin yaș 

gruplarında hastalık ekspresyonunun farklı olması ve erișkinlerde kompliyansın 

daha düșük olması olabilir. 

Ekskluziv enteral nütrisyon İBH olanlarda 6-8 hafta süreli, oral bașka 
gıda alımına izin vermeden, %100 kalorinin enteral ürünlerle 
karșılanmasıdır. CH’da pediatrik yaș grubunda etkinliği yüksektir. 
Ancak erișkinlerde de tolere edildiğinde CH’da remisyonun sağlan-
masında önerilmektedir.

2025 yılında yayınlanan, erișkin İBH hastalarında ECCO’nun diyet yönetimi ile ilgili 

uzlașısında, EEN tedavisinin așağıdaki durumlarda yeri olduğu bildirilmiștir. Bu 

uzlașıya göre;

1. EEN erișkin CH’da remisyonun sağlanmasında önerilmektedir

2. inflamatuvar striktürlerin tedavisinde düșünülebilir

3. Preoperatif dönemde 2 hafta boyunca uygulanan EEN, CH’da inflamatuvar yükü 

azaltabilir, planlanan operasyonu önleyebilir

4. Cerrahi girișim bekleyen Crohn hastalarında post-op komplikasyonları önlemek 

üzere, 4 hafta süreli EEN tedavisi pre-op nütrisyonda önerilmektedir.(38)

Her ne kadar EEN tedavisi erișkin İBH tedavisinde giderek daha çok terapötik bir 

seçenek olarak görülse ve ECCO’nun bu konudaki uzlașısında yer alsa da, pratikte 

uygulanması hala sınırlıdır.(41) 

PEN Tedavisi: İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 

kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti (CDED) ile karșılan-

masıdır. Bu tedavinin terapötik etkisi doza bağımlıdır. Enteral ürün oranı arttıkça 

sağlanan yarar da artar. Ancak PEN tedavisi ile ilgili kanıtlar hala kısıtlı olup,(43) EEN 

CH olanlarda remisyonun sağlanmasında en köklü ve etkili diyet seçeneği olmaya 

devam etmektedir.

PEN İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 
kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti 
(CDED) ile karșılanmasıdır. 



unutulmamalıdır. İBH’na özgü ONS az sayıda bulunmaktadır. Ancak tüm ONS’lar 

İBH hastasının gereksinimi olan yüksek kalori ve yüksek proteine sahiptir. ESPEN 

enerji gereksinimini karșılayamayan, iyileșme döneminde ve preoperatif olan 

hastalarda ONS kullanımını önermektedir. ONS’ların iștahı kapatmaması için öğün 

aralarında, 30-60 dk da, düzenli ve yavaș șekilde, soğuk olarak ve pipetle yudum-

lanması önerilmektedir. ONS’lar hastanın gıdasına da eklenebilir. Sağlık çalıșanları 

tarafından hasta ONS yan etkileri açısından yakın takip edilmelidir. ONS kullanılma-

dan önce iyice çalkalanmalı, buzdolabında saklanmalı ve 24 saat içinde tüketilmeli-

dir.(29,36)

3. Enteral ürün: İBH seyrinde kullanılan enteral ürün tipleri ve içerikleri Tablo-4’de 

izlenmektedir. Aktif İBH olan hastalarda orta düzeyde yağ içerikli polimerik standart 

ürün tercih edilmelidir. İBH’a özel ürün olarak içinde transforme eden büyüme 

faktörü-beta (TGF-beta) bulunan bir ürün bulunmaktadır ve özellikle çocuk 

hastalarda etkinliği gösterilmiștir.(37,40)
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Giriș
Bu bölümde inflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH)’da seyri sırasında izlenen nütris-

yon hastalıkları ve nütrisyonla ilișkili durumlar gözden geçirilecektir. Özellikle sık 

olarak izlenen malnütrisyon bașta olmak üzere sarkopeni ve kırılganlıktan bahse-

dilecektir. Bu hastalara uygulanan nütrisyonel yaklașım üzerinde durulacaktır:

1. Hastanın nütrisyonel durumunu belirleyip, hastanın eksikliklerinin yerine 

konulması șeklinde nütrisyonel destek tedavisi

2. Bu hastalığın tedavisinde nütrisyonel girișimlerin tedavi olarak kullanılması 

șeklinde primer nütrisyonel tedavi. 

A. İNTESTİNAL İNFLAMASYONUN NÜTRİSYON ÜZERİNDEKİ ETKİLERİ 

İBH tekrarlayıcı intestinal inflamasyon ataklarıyla hayat boyu devam eden kronik 

bir hastalıktır. Ülseratif kolit (ÜK)’te izlenen inflamasyon sadece kolon mukozasın-

da iken, Crohn hastalığı (CH)’da ise ağızdan anüse kadar tüm gastrointestinal (Gİ) 

kanalda izlenebilen transmural bir inflamasyondur. Bu inflamasyonun İBH olan 

hastaların nütrisyonel durumu üzerinde etkileri vardır.(1) İntestinal inflamasyon;

1. Besin maddelerinin emilimini değișik mekanizmalarla bozar. Özellikle bağırsak 

emilim yüzeyini arttıran villus ve mikrovilluslarda hasara neden olur. Sonuçta 

makro- ve mikrobesin maddelerinin yani karbonhidrat, protein, yağ, vitamin ve 

eser elementlerin emilimi azalır.(2)

 

2. Bağırsak epitel hücreleri arasındaki sıkı bileșkelere hasar verir. İntestinal bariyer 

bozularak intestinal permeabilite artar, “sızdıran bağırsak” gelișir.(3,4) Bu durum 

mikrobiyal ürün ve toksinlerin sistemik dolașıma katılması, immün yanıtın 

tetiklenmesi ve besin madde emiliminin daha da bozulmasına yol açar.(1)

3. Mikrobesin bozuklukları
Mikrobesinler vitamin ve eser elementleri kapsamaktadır. Vitaminler herhangi bir 

beslenme șeklinde oldukça az miktarda gerekli esansiyel organik moleküllerdir. 

Hastalık durumunda vitamin ihtiyacı, metabolik gereksinimde artıș ve artan 

kayıplar nedeniyle çok daha fazladır. İnflamatuvar yanıt bunların değerlendirilme-

sini komplike edebileceğinden aynı anda CRP düzeyine bakmak gerekir. 

Eser elementler metabolizma ve medikal nütrisyon tedavisinin metabolik yolakla-

rında, antioksidasyon ve immünitede anahtar role sahip temel bileșenlerdir. Bunlar 

bakır, demir, selenyum, çinko, iyot, krom, molibden ve manganezdir. Parenteral 

nütrisyon (PN)’da hem vitamin hem de eser elementlerin hastaya ayrıca sağlan-

ması gereklidir. Hem vitamin hem de eser elementlerin klinik nütrisyonda ki yerleri 

ile ilgili ESPEN tarafından yeni 2 derleme makale yayınlanmıștır.(15,16)

4. Sarkopeni ve Kırılganlık
Sarkopeni iskelet kas kitlesi ve fonksiyonunda progresif kayıpla karakterli bir durum-

dur. Sarkopeni tanımı için günümüzde bu konuyla ilgili dünyadaki tüm derneklerin 

katılımıyla olușturulan GLIS (Sarkopenide Global Liderlik Girișimi)’in önerdiği ilk 

global sarkopeni tanımı yapılmıștır.(17) Bu tanım Șekil-2’de izlenmektedir.

yarlı tomografi (BT) ve manyetik rezonans görüntüleme (MRG) tarafından, 

indirekt olarak biyoelektrik impedans analizi (BIA) ile değerlendirilir. 

1. Fiziksel performansın değerlendirilmesi: Yürüyüș hızı fiziksel performansın 

doğru ve kolay ölçümüdür. Dört metre veya 6 metre yürüyüș hız testleri uygula-

nır. Ayrıca “Zamanlı Kalk ve Git Testi”de uygulanabilir.(18,19)

Kırılganlık major organlarda sınırlı rezerv kapasitesiyle birlikte dirençsizlik ve bir 

tür savunmasızlık halidir. Bu durum bağımlılık ve engellilik için bir risk faktörüdür. 

Esas olarak ileri yașlarda izlenir.(19) Kırılganlık tanısında 5 kriterden 3’ünün varlığı 

aranır. Bu kriterler kilo kaybı, halsizlik, yorgunluk, fiziksel aktivitenin azalması, 

yavașlık (yürüyüș hızının azalması) ve güçsüzlük (düșük kavrama gücü)’tür. 

Kırılganlık taramasında birkaç araç vardır. Bunlardan “Zamanlı Kalk ve Git Testi” 

ile “Göreceli İhtiyaç İndikatörü” (IoRN) klinikte kolaylıkla uygulanabilir.(17)

5. Yeniden Beslenme Sendromu
Yetersiz beslenme döneminin ardından birey agresif olarak beslenmeye (oral, 

enteral veya parenteral nütrisyon (PN)) bașlandığında ortaya çıkan elektrolit ve sıvı 

dengesinde șiddetli bozulma sendromudur.(1) Sıklıkla PN’la beslenenlerde ve 

hastanın beslenmeye bașlanmasından sonraki 4 gün içinde izlenir. Karbonhidrat-

ların yüksek miktarda verilmesiyle insülin sekresyonu artar, hipoalbüminemisi 

olan hastalarda su ve tuz tutulmasına neden olur. Elektrolit bozuklukları özellikle 

hipofosfatemi, hipokalemi ve hipomagnezemi șiddetli komplikasyonlara neden 

olabilir.(20) Hastada bu komplikasyonun gelișmemesi için, gereksinim duyduğu 

kalori miktarının kademeli olarak arttırılması, aceleci olunmaması gerekir.

C. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA NÜTRİSYON
HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

1. İBH’da Malnütrisyon
İnflamatuvar bağırsak hastalarının tümünde malnütrisyon prevalansı %70, 

remisyonda olan İBH hastalarında ise %38 civarındadır. Her ne kadar CH’da 

malnütrisyon prevalansı (%65-75), ÜK’li hastalarda izlenen orandan (%18-62) 

daha yüksek olsa da, son çalıșmalar her 2 durumda benzer malnütrisyon oranları-

3. Bağırsak mikrobiyotasında “disbiyozis” ’e neden olur. Disbiyozis bağırsak mikro-

biyotasında bakterilerin sayı ve çeșitliliğinde azalma ve stabilitesinde bozulmayla 

karakterli bir durumdur. Aynı șekilde disbiyozis de intestinal inflamasyon ve 

hasara neden olabilir. Sağlıklı konrollere göre Bifidobacterium longum, Eubacte-

rium rectale, Faecalibacterium prausnitzii, Roseburia intestinalis ve diğer yararlı 

bakteriler Crohn hastalığı (CH) ve/veya Ülseratif kolit (ÜK)’de azalırken, Bacteroi-

des fragilis, Enterobacteriaceae (örneğin Escherichia coli), Ruminococcus 

gnavus ve Fusobacterium nucleatum gibi zararlı bakterilerde artıș vardır.(5)

4. İBH’da izlenen disbiyozis bağırsak metabolomunu da değiștirerek kısa zincirli 

yağ asitleri (KZYA), safra asidleri ve triptofan arasında ki dengenin bozulmasına 

yol açar. Kolonositlerin enerji kaynağı olarak kabul edilen KZYA’nin sentezi 

azalır.(6)

5. İnflamasyon sırasında tümör nekroz faktör-alfa (TNF-a) ve interlökin-1 beta 

(IL-1b) gibi salgılanan pro-inflamatuvar sitokinler besin maddeleri örn. glukoz, 

amino asid ve yağ asidi tașıyacılarının ekspresyon ve fonksiyonunu azaltır.(2)

6. İntestinal transiti hızlandırarak ozmotik veya sekretuvar diyareye neden olur. Bu 

da besin maddelerinin emilimi için gerekli sürenin kısalması ve sekonder 

malnütrisyona neden olur.(7)

B. NÜTRİSYON HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

Nütrisyon hastalıkları ve nütrisyon ile ilișkili durumlar Șekil-1’de gösterilmekte-

dir.(8)

1. Malnütrisyon/Az Beslenme
Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında eksiklik, așırılık 

veya dengesizlik olarak tanımlanır. Malnütrisyon morbidite, mortalite ve sağlık 

bakım maliyetinde önemli derecede artıșa neden olur.(9)

Malnütrisyon tanımında;

1. ESPEN (Avrupa Parenteral ve Enteral Nütrisyon Derneği), 2015 yılı,(10)

2. GLIM (Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi), 2019 yılı,(11)

Q Fenotipik kriterler (kilo kaybı, düșük vücut kitle indeksi (VKİ), düșük kas kitlesi) 

ve etyolojiik kriterler (gıda alımında azalma ve hastalık yükünün değerlendiril-

mesini içeren) tanımlanmıștır.(12)

3. WHO (Dünya Sağlık Örgütü) kriterleri kullanılmaktadır.(13)

Q Az beslenme (zayıflık: boya göre düșük ağırlık, bodurluk: yașa göre kısa boy, 

esas olarak pediatrik yaș grubunda,düșük kilo: yașa göre düșük kilo) 

Q Mikrobesin ilișkili malnütrisyon (mikrobesin eksiklikleri veya fazlalıkları)

Q Așırı kilo (obezite ve diyet ilișkili bulașıcı olmayan hastalıklar örn. kalp hastalığı, 

inme, diyabet ve bazı kanserler).

WHO kriterlerine göre malnütrisyon için tanısal kriterler veya sayısal eșik değerleri 

bulunmamaktadır. ESPEN ve GLIM’e göre malnütrisyon kriterleri Tablo 1’de 

izlenmektedir.

Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında 
eksiklik, așırılık veya dengesizlik olarak tanımlanır. Tanımında güncel 
olarak Avrupa Klinik Enteral ve Parenteral Nütrisyon Derneği (ESPEN) 
ile Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi (GLIM) tanı kriterleri 
kullanılmaktadır.

2. Așırı Kilo ve Obezite
Sağlığı bozabilen anormal veya așırı yağ birikimi olarak tanımlanır.(14) Obezite 

kronik bir hastalık olup, tip 2 diyabetes mellitus (DM), dislipidemi, hipertansiyon 

(HT) ve kardiyovasküler hastalıklar (KVH) gibi diğer kronik hastalıkların birincil 

nedenidir. Erișkinlerde așırı kilo ve obezite sınıflaması VKİ’ne göre yapılır (Tablo 2). 

Vücut ağırlığının artmasının yanısıra yağ birikiminin karın ve gövdede olması 

santral obezite olarak tanımlanır. Her 2 cinste metabolik sendrom, tip 2 DM, HT ve 

KVH riski bu durumda yüksektir. Bel çevresi ölçümü ile takip edilir. Sarkopenik 

obezite sarkopeniyle obezitenin bir kombinasyonu olarak tanımlanır. Mekanizması 

obez hastalarda inflamasyon ve/veya inaktiviteye bağlı kas katabolizması olup, 

her yașta görülebilir. 

Yașlılık sürecinde sarkopeni kırılganlık öncesi izlenen bir durum olsa da (primer 

sarkopeni), hastalık ilișkili, aktivite ilișkili veya nütrisyon ilișkili (ör. protein eksikliği) 

patojenik mekanizmalardan da (sekonder sarkopeni) kaynaklanabilir. Sarkopeni 

genel olarak 3 așamada değerlendirilir;

1. Kas gücünün değerlendirilmesi: El kavrama gücünün el dinamometrisi ile 

ölçülerek değerlendirilmesidir. 

2. Kas kitlesinin değerlendirilmesi: Total vücut iskelet kitlesi veya apendiküler 

iskelet kas kitlesi direkt olarak dual enerji X-ray absorbsiyometri (DEXA), bilgisa-
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nı ortaya koymuștur.(21) CH olanlarda ince bağırsak tutulumu olan, fistülizan veya 

bağırsak rezeksiyonu geçirenlerde protein-enerji malnütrisyonu (PEM) ve mikro-

besin eksiklikleri daha fazladır. ÜK’li hastalarda ise akut atak sırasında veya 

hastaneye yatıșta nütrisyonel durumda hızlı bir bozulma görülür.(1) İBH’da malnüt-

risyon patomekanizmaları Șekil 3’de izlenmektedir.(22)

İBH ve malnütrisyonu olan hastalarda hastanede sık yatıș, hastanede daha uzun 

süreli yatıș, morbidite ve mortalitede artıș söz konusudur. Uzun iyileșme süresi 

Clostridioides difficile gibi fırsatçı enfeksiyonlara, venöz tromboemboliye yol 

açarak mortalitede artıșa neden olur. Daha yașlı hastalarda malnütrisyon riski 

daha yüksek olduğundan, bir çalıșmada yașlı hastalarda mortalite 40 kat daha 

yüksek saptanmıștır. Malnütrisyonun erken tanısı olumsuz sonuçların düzelmesi-

ne neden olur.(23)

2. İBH’da Așırı Kilo ve Obezite
Dünyada obezite artıșı gibi İBH’da da obezite oranı giderek artmaktadır. Çeșitli 

epidemiyolojik çalıșmalarda İBH olan hastalarda așırı kilo %25-40, obezite 

%15-40 oranında izlenmektedir. Mezenterik visseral yağ dokuda bulunan hipert-

rofik adipositler pro-inflamatuvar sitokin (TNF-a, IL-1, IL-6), kemokin ve adipokin 

(leptin ve resistin) olușturarak, inflamatuvar hücre aktivasyonuna ve düșük 

dereceli kronik intestinal inflamasyona neden olur. Bu da mukozal bariyer fonksi-

yonunda bozulma ve bakteriyel translokasyona yol açar. Obezite İBH’da immüno-

modülatör ve biyolojik ajan tedavilerinde daha düșük yanıta, peri-operatif cerrahi 

komplikasyonlarda ise artıșa yol açar.(24)

3. İBH’da Sarkopeni ve Kırılganlık
İBH’da sarkopeninin değerlendirildiği 35 çalıșmanın (2770 erișkin CH, 1473 ÜK’li 

hasta) sistematik derlemesinde, erișkin İBH hastalarının %42’de myopeni (düșük 

kas kitlesiyle ölçülen, CH’da %45, ÜK’te %43), %34’ünde pre-sarkopeni( düșük 

el kavrama gücü nedeniyle, CH’da %35, ÜK’te %32) ve %17’sinde sarkopeni 

(düșük kas kitlesi ve gücüyle, CH’da %12, ÜK’te %14) saptanmıștır.(25) Sarkopenik 

İBH hastaları hastane yatıșları, hastalık alevlenmeleri ve kolektomiye daha yatkın-

dır. Düșük kas kitlesi cerrahi riski arttırmaktadır.(26)

İBH olan 1.893.448 erișkin İBH hastasının katıldığı 23 gözlemsel çalıșmanın 

meta-analizinde, kırılganlık havuzlanmıș prevalansı %18 (95% CI: 12.4%-25.6%) 

olarak saptanmıștır. Kırılganlık İBH hastalarında enfeksiyonla ilișkili hastane 

yatıșları, cerrahi sonrası morbidite ve ölüm dahil olumsuz sonuçlara neden 

olabilir.(27)

İBH’da așırı kilo %25-40, obezite %15-40, sarkopeni %17, kırılganlık 
ise %18 oranında izlenir. 

D. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA
NÜTRİSYONEL YAKLAȘIM 

İBH hastalarına uygulanan nütrisyonel yaklașımın bir ekip iși olduğu, hekim, 

hemșire ve diyetisyen ișbirliğinin son derece önemli olduğunu unutmamak 

gerekir. 

İBH’da nütrisyonel yaklașım bir ekip iși olup, hekim, hemșire ve 
diyetisyen ișbirliği büyük önem tașımaktadır.

Bu hastalara nütrisyon tedavisi 2 amaçla uygulanmaktadır;

1. Nütrisyonel Destek Tedavi; Hastalarda saptanan protein, enerji, vitamin, eser 

element eksikliklerinin saptanıp yerine konmasıdır.

2. Primer Nütrisyonel Tedavi: Hastada İBH tedavisinde nütrisyonel yaklașımların 

uygulanmasıdır.

İBH’da Nütrisyonel Destek Tedavi
İBH olan hastalarda nütrisyonel destek tedavi;

a) Hastanın görüldüğü yer (poliklinikte ayaktan hasta veya serviste yatan hasta),

b) İBH tipi ve tutulum yeri (CH veya ÜK olması, ince bağırsak tutulumu varlığı),

c) İBH aktivitesi ve șiddeti (aktif veya remisyonda hastalık, hafif-orta șiddette veya 

orta-șiddetli hastalık) 

d) İBH’na bağlı komplikasyonlar (örn. striktür),

e) İnflamatuvar bağırsak hastasına uygulanan tedavi,

f) İBH olan hastanın nütrisyonel öykü, fizik muayene, laboratuvar bulguları ve ileri 

incelemelerine göre (görüntüleme gibi) değișiklik gösterir. 

Tüm İBH hastalarının nütrisyonel destek tedavi açısından değerlendirilmesi ve 

izlenmesi gerekir.

A) Nütrisyonel Değerlendirme
Bu așamadaki basamaklar Șekil 4’de izlenmektedir.

1. Basamak Nütrisyonel Tarama: ESPEN İBH hastalarının malnütrisyon açısından 

taranmasını önermektedir.(28) İBH’da önerilen değișik malnütrisyon tarama 

araçları Șekil 4’de izlenmektedir.(29) Bu amaçla özellikle valide edilmiș nütrisyonel 

tarama araçlarının kullanılması önerilmektedir. NRS-2002 ve MUST en çok 

tavsiye edilenlerdir.(22) İBH için spesifik tarama araçları Türkiye’de kullanım için 

valide edilmemiștir. 

2. Basamak Klinik Değerlendirme: İnflamasyon, diyare, karın ağrısı ve iștahsızlı-

ğın etkisini değerlendirmek üzere hastanın Gİ semptomları ve nütrisyonel 

eksikliklerin klinik semptom ve bulguları değerlendirilir.(23) Malnütrisyon tanısında 

herhangi bir altın standart yoktur. Bu amaçla subjektif global değerlendirme 

(SGD), ESPEN, WHO ve GLIM kriterleri kullanılmaktadır. 7-nokta SGD ucuz, hızlı, 

uygulaması kolay bir değerlendirme aracıdır.(22) Son yıllarda GLIM kriterleri daha 

güvenilir bir tanı aracı olarak görülmektedir.(29)

3. Basamak Antropometrik Değerlendirme: Değerlendirilen parametreler VKİ, 

deri kıvrım kalınlığı, orta-üst kol çevresi ve orta-üst kol kas çevresidir. Deri kıvrım 

kalınlığı klinik pratikte vücut yağ depolarını tahmini için kullanılan antropometrik 

bir ölçümdür. Biseps, triseps, subskapular ve supra-iliak bölge olmak üzere 4 

yerden kaliper ile ölçülür. Orta üst kol çevresi VKİ’nin göstergesi iken, orta üst 

kol kas çevresi ise üst kolun hem kemik hem kas kısımları hakkında bilgi 

verir.(23,30). Sarkopeni yatak bașında dinamometreyle el kavrama gücünün 

ölçümüyle değerlendirilir.

 Vücut kompozisyonunu belirlemede; BIA ve bazı radyolojik yöntemlerden örneğin 

DEXA(31), MRG(32), ultrasonografi(33) ve BT(34) gibi yararlanılır.(23) DEXA vücut 

kompozisyon analizinde altın standarttır. Ancak rutin kullanımı pahalı olması, 

özel ekipman ve eğitimli personel gerektirdiği içim önerilmemektedir. İBH 

inflamasyon ye yetersiz gıda alımı nedeniyle kas erimesi ve yağ kaybına neden 

olur. Son zamanlarda, faz açısı ÜK’li hastalarda hücresel bütünlük ve nütrisyonel 

durumu değerlendirmekte bir gösterge olarak önerilmiștir.(2)

4. Basamak Biyokimyasal Değerlendirme: Hemogram, albümin, CRP ve 

mikro-besinler rutin olarak kontrol edilmeli ve eksiklikleri saptandığında yerine 

konmalı ve takip edilmelidir.(28)

5. Basamak Diyet Değerlendirmesi: İlk önce bu hastaların gıda alımındaki 

değișikliklerin belirlenmesi gerekir. Bu așamada en önemli destek diyetisyenler-

den alınmalıdır. Çünkü hastaların çoğu semptomlarını kontrol etmek için diyet 

değișikliği yapar. Bu da hastaların nütrisyonel durumunu olumsuz etkileyebilir.(35) 

Gıda/nütrisyon ilișkili öykü alırken ör. posa, protein, demir, kalsiyum, folik asid, 

B12, C ve D vitamini gibi anahtar besin maddelerinin yeterli alımının değerlendi-

rilmesi gerekir. Malnütrisyon riski altında ki İBH hastasının her vizitinde 5 gıda 

grubunun tüketim sıklığı sorgulanmalıdır. Bunlar tahıllar, sebze ve meyveler, süt 

veya bitki- bazlı süt alternatifleri, yağsız et (kırmızı ve beyaz et, kümes hayvanları, 

balık) ve alternatifleri (yumurta, baklagiller, kabuklu yemișler ve tohumlar) ile 

katı ve sıvı yağlardır.(30)

B) Nütrisyonel Destek Yolunun Belirlenmesi
İBH’da Gİ kanalın fonksiyonel durumuna göre nütrisyonel destek yolunun belirlen-

mesi Șekil 5’de izlenmektedir.(2)

Enteral nütrisyon: Oral yoldan gıda alamayacak İBH olan hastalarda EN tedavisi 

gerekir. EN için erișim yolları;(23,36)

• Nazal yoldan yerleștirilen beslenme tüpleri,

• Nazogastrik tüp

• Nazojejunal tüp

Șekil 4. İBH’da Nütrisyonel Değerlendirme Basamakları (2)

1. Basamak
Nütrisyonel
Tarama

Q Malnütrisyon  
 Tarama Testi  
 (MST)
Q Nütrisyonel  
 Risk Taraması  
 (NRS-2002)
Q Malnütrisyon  
 Evrensel   
 Tarama Aracı  
 (MUST)
Q Mini   
 Nütrisyonel  
 Değerlendirem  
 Aracı (MNA)
Q Nütrisyonel  
 Risk İndeksi  
 (NRİ)
Q Malnütrisyon  
 İnflamasyon  
 Risk Aracı   
 (MIRT)*
Q Saskatchewan  
 İBH-Nütrisyon  
 Riski   
 (SaskIBD-NR)*

* İBH spesifik tarama 
araçları

2. Basamak
Klinik
Değerlendirme

Nütrisyonel
değerlendirme
Q Stomatit
Q Glossit
Q Alarm bulgusu
Q Saç kaybı

Gİ semptomlar
Q Bulantı
Q Șișkinlik
Q Karın ağrısı
Q Dıșkıda mukus
Q Diyare
Q Konstipasyon

3. Basamak 
Antropometrik 
Değerlendirme

Q Boy
Q Kilo
Q Bel çevresi
Q Kol çevresi
Q Kalça çevresi

Vücut   
kompozisyon  
analizi
Q Yağ
Q İskelet kas  
 kitlesi
Q Ekstrasellüler  
 su
Q İntrasellüler su
Q Faz açısı

4. Basamak 
Biyokimyasal 
Değerlendirme

Q Demir
Q Ferritin
Q Albümin
Q Hemoglobin
Q ESR
Q CRP
Q Vit B12
Q Vit B6
Q Vit D
Q Folat
Q Çinko
Q Kalsiyum
Q Trigliserid
Q Total kolesterol
Q HDL-c
Q LDL-c

5. Basamak 
Diyet 
Değerlendirmesi

Q Total kalori
 tüketimi
Q Gıda paterni
Q Gi semptomları  
 tetikleyen   
 gıdalar
Q 24 saatlik diyet
 hatırlama
Q Gıda sıklık  
 anketi

Parenteral Nütrisyon: İBH’da PN endikasyonları, kontrendikasyonları ve kompli-

kasyonları Șekil 6’da izlenmektedir.(2,23,35,37) PN tedavi süresi ve verilecek solüsyo-

nun ozmolaritesine göre periferal veya santral olarak uygulanabilir. Periferal PN 

(PPN), nütrisyonel desteğin hızla bașlanmasına olanak sağlayan periferal bir venle 

sağlanır. Ancak verilen solüsyonun ozmolaritesi erișkinlerde flebit, tromboflebit 

gelișmesini önlemek üzere 800-850 mOsm/L altında olmalıdır. Ayrıca periferik 

erișimin düșük güvenirliliği nedeniyle bu yol 10-14 günden uzun süre kullanılma-

malıdır. Ayrıca hastanın protein ve enerji gereksinimi seyreltilmiș solüsyonlarla 

karșılanamamaktadır. Bu nedenle PPN santral PN (CPN)’a geçiș amacıyla uygulan-

maktadır.(2)

C) Protein ve Kalori Gereksinimini Saptama:
Genel olarak İBH remisyondayken protein gereksinimi genellikle artmaz ve alım 

genel popülasyona önerilene benzer olmalıdır (1 g/kg/gün). Ancak aktif İBH’da 

protein gereksinimi artar ve alım genel popülasyona önerilene göre daha yüksek 

olmalıdır (erișkinlerde 1.2-1.5 g/kg/gün).(28) Hastanın kalori gereksinimi yatak 

bașında standart olarak (30-35 kcal/kg) hesaplanabileceği gibi farklı enerji gereksi-

nimi olabilecek özel hastalık durumlarında enerji gereksinimi indirekt kalorimetri 

ve bireysel fiziksel aktivite faktörü ile belirlenmelidir.(28) Klinik pratikte Harris-Bene-

dict veya Schoffield formüllerinden yararlanılabilir. 

Aktif İBH hastasında protein gereksinimi 1.2-1.5 g/kg, kalori gereksi-
nimi 30-35 kcal/kg’dır. 

• Gastrostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen

• Jejunostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen.

D) Hastaya Bașlanacak Diyet, Oral Nütrisyonel Suplaman, Enteral Ürün ve 
PN İçin Solüsyon Belirleme
1. Diyet: İBH’nın aktif veya remisyonda olması hastaya bașlanacak diyete karar 

verirken son derece önemlidir. ÜK’de remisyon idamesinde medikal tedaviye ek 

olarak taze sebze ve meyveler, monoansature yağlar, kompleks karbonhidratlar ve 

yağsız proteinlerden zengin ancak ultra ișlenmiș gıdalar, ek șeker ve tuzdan fakir 

Akdeniz diyeti önerilmektedir.(35,38)

İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye edilen bir “İBH 

diyeti” yoktur.(28) Ancak semptomatik atak yașayan ve abdominal semptomları 

kötüleșen hastalarda önceden uygulandığı gibi düșük rezidü, düșük posalı diyet 

uygundur. İBH tedavisinde önerilen diyetler, gerekçe ve içerikleriyle Tablo 4’de 

izlenmektedir. Akdeniz diyeti medikal tedaviye ek olarak, ÜK’te remisyon idamesin-

de uygulanabilir. Ancak ÜK’te remisyon sağlanması, CH’da remisyon sağlanması 

ve idamesinde kullanımı ile ilgili yetersiz kanıt vardır.(38) ÜK’te remisyon idamesinde 

kırmızı ve ișlenmiș etten fakir bir diyet te önerilebilir.(35,38)

Düșük fermentabl oligosakkarid, disakkarid, monosakkarid ve poliollerden 

(FODMAP) olușan diyet özellikle irritabl bağırsak sendromu (İBS) tedavisinde 

uygulanmaktadır. Düșük FODMAP diyetinin CH ve ÜK remisyon idamesinde kullanıl-

masına ilișkin yeterli bir kanıt yoktur. Sadece İBH olan bir hastada İBS ile uyumlu 

yakınmalar varsa bu diyet fayda sağlayabilir. Uzun süreli düșük FODMAP diyetin-

den, mikrobiyotada değișiklik ve kısa zincirli yağ asitlerinin üretiminde azalmaya 

neden olabileceğinden uzak durulmalıdır.(2,35,39)

CH dıșlama diyeti (CDED), parsiyel EN (PEN) ile birlikte çocuklarda remisyonun 

sağlanmasında önerilmektedir. Erișkinlerde ise hafif-orta șiddette CH’da düșünüle-

bilir. Ancak CH’da remisyonun sağlanmasında PEN olmadan tek bașına, CH’da 

remisyon idamesinde kullanımı için kanıt yetersiz, ÜK’te remisyonu sağlamada ise 

PEN ile birlikte veya tek bașına uygulanmasının kanıtı yoktur.(38)

ÜK remisyonda ise Akdeniz diyeti önerilmektedir. 
İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye 
edilen bir “İBH diyeti” yoktur.

İBH tedavisinde bazı diyet ekleri kullanılabilmektedir. Bunlardan bitki bazlı bileșikler 

olarak; zerdaçalın aktif bileșeni kurkumin ile indigo naturalis olarak bilinen Qing-Dai 

(QD) sayılabilir. Kurkumin hafif-orta ÜK tedavisinde meselamine ek olarak, ÜK’te 

remisyon idamesinde de kullanılabilir. Ancak en uygun formülasyonu, süre ve dozu 

belirsiz olduğu, yüksek dozda toksisite olasılığı nedeniyle tıbbi gözlem altında 

kullanılmalıdır. QD ise kurkuminle birlikte veya tek bașına kullanımı hafif-orta ÜK 

tedavisinde remisyonun sağlanmasında yardımci bir tedavi olarak düșünülebilir. 

Potansiyel toksisite nedeniyle tıbbi gözlem altında kullanılması gerekir. Posa ekleri, 

prebiyotikler, D vitemini, omega-3 ve glutamin kullanımı ise yetersiz kanıt veya 

kanıt olmadığı için önerilmemektedir.(37) 

2. Oral Nütrisyonel suplaman (ONS): İBH’da oral alım yetersiz olduğunda, nütris-

yonel destek gerektiğinde ilk basamak olarak hem poliklinik hem de yatan hastalar-

da yaygın olarak kullanılmaktadır. “Hastayı besleyemesen de bağırsağı besle” sözü 

4. PN için solüsyon: Bu solüsyonlar Gİ kanalı ișlev görmeyen İBH hastalarında 

hastanın nütrisyonel gereksinimlerini karșılamak üzere makro-, mikro-besin 

maddeleri ve elektrolitleri içeren steril, intravenöz karıșımlardır. Kısa süreli destek 

için PPN, yüksek kalori vermek için ise CPN uygulanmalıdır. 

E) İBH’da Özel Durumlar Ve Komorbiditelerde Nütrisyonel Yaklașım 
a) İBS Benzeri Semptomlar: Remisyonda İBH olan erișkinlerin 1/3 ünde, genel 

popülasyona göre 3 kat daha fazla İBS benzeri semptomlar görülmektedir.Bu 

hastalarda persistan Gİ semptomları tedavi etmek üzere düșük FODMAP diyeti 

yukarıda değinildiği gibi önerilebilir. Ancak bu amaçla yüksek posalı gıdalar, posa 

ekleri veya düșük posalı bir diyetin kullanılmasını destekleyen yetersiz kanıt 

vardır.(38,41)

b) İntestinal Striktürü Olanlar: Striktüran CH ve obstrüktif semptomları olan İBH 

hastalarında hacim olușturucu posadan fakir diyet intestinal obstrüksiyon 

gelișme riskini azaltabilir. Hastaların hacim olușturucu posadan zengin tahıllar 

(tam tahıllı ekmekler, kepekli tahıllar, arpa, kinoa ve esmer pirinç), sebzeler (çiğ 

sebzeler örn. salatalar, brokoli, karnabahar, mısır, kereviz, sebze kabukları örn. 

patates kabuğu), meyveler (meyve kabukları, çekirdekler, kurutulmuș meyve), 

baklagiller, kuruyemișler ve tohumlardan uzak durması gerekir.(2,35,38)

c) İntestinal Rezeksiyonlu Hastalar: Terminal ileumu içeren rezeksiyon geçiren 

hastalarda safra asidi diyaresini tedavi etmek üzere düșük yağlı diyeti destekle-

yen yeterli veri yoktur. Bu hastalarda Ca-oksalat böbrek tașı öyküsü varsa yeterli 

hidrasyon, diyet Ca’da artıș, destek Ca sitrat, düșük oksalat diyeti önerilmeli-

dir.(38)

d) Stomalı Hastalar: İBH seyrinde bazı hastalarda geçici veya kalıcı stoma izlene-

bilir. İleostomili hastalarda ileostomi çıktısını arttırmada posa alımı arttırılabilir.

e) İleo-Anal Poșlu Hastalar: ÜK ve ileo-anal poșu olan hastalarda fermentabl 

posa poș fonksiyonlarını düzeltebilir. Ancak fermente olmayan posanın böyle bir 

etkisine dair yeterli kanıt yoktur. 

f) Apsesi Olan Crohn Hastaları: İntra-abdominal apse ve/veya flegmonöz 

inflamasyonu olan ve Gİ kanaldan optimal nütrisyonu engellenen İBH hastaların-

da kısa süreli PN preoperatif dönemde enfeksiyon ve inflamasyonu azaltmak 

üzere, bağırsak istirahatini sağlamak amacıyla kısa süreli PN uygulanabilir. 

Böylece cerrahi tedaviye köprüleme ve cerrahi sonuçların optimize edilmesini 

sağlar.(35)

g) Kısa Bağırsak Sendromlu Hastalar: Bu konu ilgili bölümde anlatılacaktır.

İBH’DA PRİMER NÜTRİSYONEL TEDAVİ

Bu bölümde nütrisyon tedavisi İBH patogenezinde olușturduğu modifikasyonlarla, 

hastalığın primer tedavisindeki yeri ile ele alınacaktır. İBH’da nütrisyon tedavisinin 

intestinal inflamasyonu azalttığı, iyileșmeyi arttırdığı ve semptomların düzelmesini 

sağladığı gösterilmiștir. Bu yaklașımın tipik Batı tipi diyetle ilișkili bağırsak disbiyozisi 

ve mukozal immün sistem bozukluğunu tetikleyen faktörleri ortadan kaldırabileceği 

üzerinde durulmaktadır. Bu tedavi 2’ye ayrılmaktadır;

1. Ekskluziv EN (EEN)

2. Parsiyel EN (PEN)

Günümüzde EEN ve PEN’un bir parçası olarak CDED CH olan çocuklarda ve bazı 

erișkinlerde remisyonun sağlanması ve/veya idamesinde primer tedavi modalitesi 

olarak giderek artan oranda kullanılmaktadır.(18,30,31,41)

EEN tedavisi: İBH hastasının 6-8 hafta süreyle alması gerekli kalorinin tamamının 

tam bir enteral ürünüle karșılanması olarak tanımlanır. Enteral ürün oral olarak 

veya enteral yolla verilebilir. Elemental ürün kullanımı gerekli değildir ama intakt 

protein ürünleri verilebilir. EEN tedavisi yaklașık 50 yıl önce klinik pratiğe girmiștir. 

Pediatrik yaș grubunda malnütrisyonun büyüme ve gelișmede negatif etkileri 

nedeniyle, bu yaș grubunda benzer olumsuz etkileri olan kortikosteroid (KS) tedavi-

den kaçınılması gereklidir. Pediatrik hastalarda aktif CH’nı tedavi etmede, EEN KS 

tedaviye benzer %80’e varan remisyon oranıyla ilk sıra tedavi olarak önerilmekte-

dir.(42) Erișkin Crohn hastalarında pediatrik yaș grubuna göre EEN’un remisyon 

indüksiyonu genel olarak daha düșüktür. Bunun nedeni pediatrik ve erișkin yaș 

gruplarında hastalık ekspresyonunun farklı olması ve erișkinlerde kompliyansın 

daha düșük olması olabilir. 

Ekskluziv enteral nütrisyon İBH olanlarda 6-8 hafta süreli, oral bașka 
gıda alımına izin vermeden, %100 kalorinin enteral ürünlerle 
karșılanmasıdır. CH’da pediatrik yaș grubunda etkinliği yüksektir. 
Ancak erișkinlerde de tolere edildiğinde CH’da remisyonun sağlan-
masında önerilmektedir.

2025 yılında yayınlanan, erișkin İBH hastalarında ECCO’nun diyet yönetimi ile ilgili 

uzlașısında, EEN tedavisinin așağıdaki durumlarda yeri olduğu bildirilmiștir. Bu 

uzlașıya göre;

1. EEN erișkin CH’da remisyonun sağlanmasında önerilmektedir

2. inflamatuvar striktürlerin tedavisinde düșünülebilir

3. Preoperatif dönemde 2 hafta boyunca uygulanan EEN, CH’da inflamatuvar yükü 

azaltabilir, planlanan operasyonu önleyebilir

4. Cerrahi girișim bekleyen Crohn hastalarında post-op komplikasyonları önlemek 

üzere, 4 hafta süreli EEN tedavisi pre-op nütrisyonda önerilmektedir.(38)

Her ne kadar EEN tedavisi erișkin İBH tedavisinde giderek daha çok terapötik bir 

seçenek olarak görülse ve ECCO’nun bu konudaki uzlașısında yer alsa da, pratikte 

uygulanması hala sınırlıdır.(41) 

PEN Tedavisi: İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 

kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti (CDED) ile karșılan-

masıdır. Bu tedavinin terapötik etkisi doza bağımlıdır. Enteral ürün oranı arttıkça 

sağlanan yarar da artar. Ancak PEN tedavisi ile ilgili kanıtlar hala kısıtlı olup,(43) EEN 

CH olanlarda remisyonun sağlanmasında en köklü ve etkili diyet seçeneği olmaya 

devam etmektedir.

PEN İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 
kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti 
(CDED) ile karșılanmasıdır. 



unutulmamalıdır. İBH’na özgü ONS az sayıda bulunmaktadır. Ancak tüm ONS’lar 

İBH hastasının gereksinimi olan yüksek kalori ve yüksek proteine sahiptir. ESPEN 

enerji gereksinimini karșılayamayan, iyileșme döneminde ve preoperatif olan 

hastalarda ONS kullanımını önermektedir. ONS’ların iștahı kapatmaması için öğün 

aralarında, 30-60 dk da, düzenli ve yavaș șekilde, soğuk olarak ve pipetle yudum-

lanması önerilmektedir. ONS’lar hastanın gıdasına da eklenebilir. Sağlık çalıșanları 

tarafından hasta ONS yan etkileri açısından yakın takip edilmelidir. ONS kullanılma-

dan önce iyice çalkalanmalı, buzdolabında saklanmalı ve 24 saat içinde tüketilmeli-

dir.(29,36)

3. Enteral ürün: İBH seyrinde kullanılan enteral ürün tipleri ve içerikleri Tablo-4’de 

izlenmektedir. Aktif İBH olan hastalarda orta düzeyde yağ içerikli polimerik standart 

ürün tercih edilmelidir. İBH’a özel ürün olarak içinde transforme eden büyüme 

faktörü-beta (TGF-beta) bulunan bir ürün bulunmaktadır ve özellikle çocuk 

hastalarda etkinliği gösterilmiștir.(37,40)
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Giriș
Bu bölümde inflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH)’da seyri sırasında izlenen nütris-

yon hastalıkları ve nütrisyonla ilișkili durumlar gözden geçirilecektir. Özellikle sık 

olarak izlenen malnütrisyon bașta olmak üzere sarkopeni ve kırılganlıktan bahse-

dilecektir. Bu hastalara uygulanan nütrisyonel yaklașım üzerinde durulacaktır:

1. Hastanın nütrisyonel durumunu belirleyip, hastanın eksikliklerinin yerine 

konulması șeklinde nütrisyonel destek tedavisi

2. Bu hastalığın tedavisinde nütrisyonel girișimlerin tedavi olarak kullanılması 

șeklinde primer nütrisyonel tedavi. 

A. İNTESTİNAL İNFLAMASYONUN NÜTRİSYON ÜZERİNDEKİ ETKİLERİ 

İBH tekrarlayıcı intestinal inflamasyon ataklarıyla hayat boyu devam eden kronik 

bir hastalıktır. Ülseratif kolit (ÜK)’te izlenen inflamasyon sadece kolon mukozasın-

da iken, Crohn hastalığı (CH)’da ise ağızdan anüse kadar tüm gastrointestinal (Gİ) 

kanalda izlenebilen transmural bir inflamasyondur. Bu inflamasyonun İBH olan 

hastaların nütrisyonel durumu üzerinde etkileri vardır.(1) İntestinal inflamasyon;

1. Besin maddelerinin emilimini değișik mekanizmalarla bozar. Özellikle bağırsak 

emilim yüzeyini arttıran villus ve mikrovilluslarda hasara neden olur. Sonuçta 

makro- ve mikrobesin maddelerinin yani karbonhidrat, protein, yağ, vitamin ve 

eser elementlerin emilimi azalır.(2)

 

2. Bağırsak epitel hücreleri arasındaki sıkı bileșkelere hasar verir. İntestinal bariyer 

bozularak intestinal permeabilite artar, “sızdıran bağırsak” gelișir.(3,4) Bu durum 

mikrobiyal ürün ve toksinlerin sistemik dolașıma katılması, immün yanıtın 

tetiklenmesi ve besin madde emiliminin daha da bozulmasına yol açar.(1)

3. Mikrobesin bozuklukları
Mikrobesinler vitamin ve eser elementleri kapsamaktadır. Vitaminler herhangi bir 

beslenme șeklinde oldukça az miktarda gerekli esansiyel organik moleküllerdir. 

Hastalık durumunda vitamin ihtiyacı, metabolik gereksinimde artıș ve artan 

kayıplar nedeniyle çok daha fazladır. İnflamatuvar yanıt bunların değerlendirilme-

sini komplike edebileceğinden aynı anda CRP düzeyine bakmak gerekir. 

Eser elementler metabolizma ve medikal nütrisyon tedavisinin metabolik yolakla-

rında, antioksidasyon ve immünitede anahtar role sahip temel bileșenlerdir. Bunlar 

bakır, demir, selenyum, çinko, iyot, krom, molibden ve manganezdir. Parenteral 

nütrisyon (PN)’da hem vitamin hem de eser elementlerin hastaya ayrıca sağlan-

ması gereklidir. Hem vitamin hem de eser elementlerin klinik nütrisyonda ki yerleri 

ile ilgili ESPEN tarafından yeni 2 derleme makale yayınlanmıștır.(15,16)

4. Sarkopeni ve Kırılganlık
Sarkopeni iskelet kas kitlesi ve fonksiyonunda progresif kayıpla karakterli bir durum-

dur. Sarkopeni tanımı için günümüzde bu konuyla ilgili dünyadaki tüm derneklerin 

katılımıyla olușturulan GLIS (Sarkopenide Global Liderlik Girișimi)’in önerdiği ilk 

global sarkopeni tanımı yapılmıștır.(17) Bu tanım Șekil-2’de izlenmektedir.

yarlı tomografi (BT) ve manyetik rezonans görüntüleme (MRG) tarafından, 

indirekt olarak biyoelektrik impedans analizi (BIA) ile değerlendirilir. 

1. Fiziksel performansın değerlendirilmesi: Yürüyüș hızı fiziksel performansın 

doğru ve kolay ölçümüdür. Dört metre veya 6 metre yürüyüș hız testleri uygula-

nır. Ayrıca “Zamanlı Kalk ve Git Testi”de uygulanabilir.(18,19)

Kırılganlık major organlarda sınırlı rezerv kapasitesiyle birlikte dirençsizlik ve bir 

tür savunmasızlık halidir. Bu durum bağımlılık ve engellilik için bir risk faktörüdür. 

Esas olarak ileri yașlarda izlenir.(19) Kırılganlık tanısında 5 kriterden 3’ünün varlığı 

aranır. Bu kriterler kilo kaybı, halsizlik, yorgunluk, fiziksel aktivitenin azalması, 

yavașlık (yürüyüș hızının azalması) ve güçsüzlük (düșük kavrama gücü)’tür. 

Kırılganlık taramasında birkaç araç vardır. Bunlardan “Zamanlı Kalk ve Git Testi” 

ile “Göreceli İhtiyaç İndikatörü” (IoRN) klinikte kolaylıkla uygulanabilir.(17)

5. Yeniden Beslenme Sendromu
Yetersiz beslenme döneminin ardından birey agresif olarak beslenmeye (oral, 

enteral veya parenteral nütrisyon (PN)) bașlandığında ortaya çıkan elektrolit ve sıvı 

dengesinde șiddetli bozulma sendromudur.(1) Sıklıkla PN’la beslenenlerde ve 

hastanın beslenmeye bașlanmasından sonraki 4 gün içinde izlenir. Karbonhidrat-

ların yüksek miktarda verilmesiyle insülin sekresyonu artar, hipoalbüminemisi 

olan hastalarda su ve tuz tutulmasına neden olur. Elektrolit bozuklukları özellikle 

hipofosfatemi, hipokalemi ve hipomagnezemi șiddetli komplikasyonlara neden 

olabilir.(20) Hastada bu komplikasyonun gelișmemesi için, gereksinim duyduğu 

kalori miktarının kademeli olarak arttırılması, aceleci olunmaması gerekir.

C. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA NÜTRİSYON
HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

1. İBH’da Malnütrisyon
İnflamatuvar bağırsak hastalarının tümünde malnütrisyon prevalansı %70, 

remisyonda olan İBH hastalarında ise %38 civarındadır. Her ne kadar CH’da 

malnütrisyon prevalansı (%65-75), ÜK’li hastalarda izlenen orandan (%18-62) 

daha yüksek olsa da, son çalıșmalar her 2 durumda benzer malnütrisyon oranları-

3. Bağırsak mikrobiyotasında “disbiyozis” ’e neden olur. Disbiyozis bağırsak mikro-

biyotasında bakterilerin sayı ve çeșitliliğinde azalma ve stabilitesinde bozulmayla 

karakterli bir durumdur. Aynı șekilde disbiyozis de intestinal inflamasyon ve 

hasara neden olabilir. Sağlıklı konrollere göre Bifidobacterium longum, Eubacte-

rium rectale, Faecalibacterium prausnitzii, Roseburia intestinalis ve diğer yararlı 

bakteriler Crohn hastalığı (CH) ve/veya Ülseratif kolit (ÜK)’de azalırken, Bacteroi-

des fragilis, Enterobacteriaceae (örneğin Escherichia coli), Ruminococcus 

gnavus ve Fusobacterium nucleatum gibi zararlı bakterilerde artıș vardır.(5)

4. İBH’da izlenen disbiyozis bağırsak metabolomunu da değiștirerek kısa zincirli 

yağ asitleri (KZYA), safra asidleri ve triptofan arasında ki dengenin bozulmasına 

yol açar. Kolonositlerin enerji kaynağı olarak kabul edilen KZYA’nin sentezi 

azalır.(6)

5. İnflamasyon sırasında tümör nekroz faktör-alfa (TNF-a) ve interlökin-1 beta 

(IL-1b) gibi salgılanan pro-inflamatuvar sitokinler besin maddeleri örn. glukoz, 

amino asid ve yağ asidi tașıyacılarının ekspresyon ve fonksiyonunu azaltır.(2)

6. İntestinal transiti hızlandırarak ozmotik veya sekretuvar diyareye neden olur. Bu 

da besin maddelerinin emilimi için gerekli sürenin kısalması ve sekonder 

malnütrisyona neden olur.(7)

B. NÜTRİSYON HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

Nütrisyon hastalıkları ve nütrisyon ile ilișkili durumlar Șekil-1’de gösterilmekte-

dir.(8)

1. Malnütrisyon/Az Beslenme
Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında eksiklik, așırılık 

veya dengesizlik olarak tanımlanır. Malnütrisyon morbidite, mortalite ve sağlık 

bakım maliyetinde önemli derecede artıșa neden olur.(9)

Malnütrisyon tanımında;

1. ESPEN (Avrupa Parenteral ve Enteral Nütrisyon Derneği), 2015 yılı,(10)

2. GLIM (Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi), 2019 yılı,(11)

Q Fenotipik kriterler (kilo kaybı, düșük vücut kitle indeksi (VKİ), düșük kas kitlesi) 

ve etyolojiik kriterler (gıda alımında azalma ve hastalık yükünün değerlendiril-

mesini içeren) tanımlanmıștır.(12)

3. WHO (Dünya Sağlık Örgütü) kriterleri kullanılmaktadır.(13)

Q Az beslenme (zayıflık: boya göre düșük ağırlık, bodurluk: yașa göre kısa boy, 

esas olarak pediatrik yaș grubunda,düșük kilo: yașa göre düșük kilo) 

Q Mikrobesin ilișkili malnütrisyon (mikrobesin eksiklikleri veya fazlalıkları)

Q Așırı kilo (obezite ve diyet ilișkili bulașıcı olmayan hastalıklar örn. kalp hastalığı, 

inme, diyabet ve bazı kanserler).

WHO kriterlerine göre malnütrisyon için tanısal kriterler veya sayısal eșik değerleri 

bulunmamaktadır. ESPEN ve GLIM’e göre malnütrisyon kriterleri Tablo 1’de 

izlenmektedir.

Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında 
eksiklik, așırılık veya dengesizlik olarak tanımlanır. Tanımında güncel 
olarak Avrupa Klinik Enteral ve Parenteral Nütrisyon Derneği (ESPEN) 
ile Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi (GLIM) tanı kriterleri 
kullanılmaktadır.

2. Așırı Kilo ve Obezite
Sağlığı bozabilen anormal veya așırı yağ birikimi olarak tanımlanır.(14) Obezite 

kronik bir hastalık olup, tip 2 diyabetes mellitus (DM), dislipidemi, hipertansiyon 

(HT) ve kardiyovasküler hastalıklar (KVH) gibi diğer kronik hastalıkların birincil 

nedenidir. Erișkinlerde așırı kilo ve obezite sınıflaması VKİ’ne göre yapılır (Tablo 2). 

Vücut ağırlığının artmasının yanısıra yağ birikiminin karın ve gövdede olması 

santral obezite olarak tanımlanır. Her 2 cinste metabolik sendrom, tip 2 DM, HT ve 

KVH riski bu durumda yüksektir. Bel çevresi ölçümü ile takip edilir. Sarkopenik 

obezite sarkopeniyle obezitenin bir kombinasyonu olarak tanımlanır. Mekanizması 

obez hastalarda inflamasyon ve/veya inaktiviteye bağlı kas katabolizması olup, 

her yașta görülebilir. 

Yașlılık sürecinde sarkopeni kırılganlık öncesi izlenen bir durum olsa da (primer 

sarkopeni), hastalık ilișkili, aktivite ilișkili veya nütrisyon ilișkili (ör. protein eksikliği) 

patojenik mekanizmalardan da (sekonder sarkopeni) kaynaklanabilir. Sarkopeni 

genel olarak 3 așamada değerlendirilir;

1. Kas gücünün değerlendirilmesi: El kavrama gücünün el dinamometrisi ile 

ölçülerek değerlendirilmesidir. 

2. Kas kitlesinin değerlendirilmesi: Total vücut iskelet kitlesi veya apendiküler 

iskelet kas kitlesi direkt olarak dual enerji X-ray absorbsiyometri (DEXA), bilgisa-

nı ortaya koymuștur.(21) CH olanlarda ince bağırsak tutulumu olan, fistülizan veya 

bağırsak rezeksiyonu geçirenlerde protein-enerji malnütrisyonu (PEM) ve mikro-

besin eksiklikleri daha fazladır. ÜK’li hastalarda ise akut atak sırasında veya 

hastaneye yatıșta nütrisyonel durumda hızlı bir bozulma görülür.(1) İBH’da malnüt-

risyon patomekanizmaları Șekil 3’de izlenmektedir.(22)

İBH ve malnütrisyonu olan hastalarda hastanede sık yatıș, hastanede daha uzun 

süreli yatıș, morbidite ve mortalitede artıș söz konusudur. Uzun iyileșme süresi 

Clostridioides difficile gibi fırsatçı enfeksiyonlara, venöz tromboemboliye yol 

açarak mortalitede artıșa neden olur. Daha yașlı hastalarda malnütrisyon riski 

daha yüksek olduğundan, bir çalıșmada yașlı hastalarda mortalite 40 kat daha 

yüksek saptanmıștır. Malnütrisyonun erken tanısı olumsuz sonuçların düzelmesi-

ne neden olur.(23)

2. İBH’da Așırı Kilo ve Obezite
Dünyada obezite artıșı gibi İBH’da da obezite oranı giderek artmaktadır. Çeșitli 

epidemiyolojik çalıșmalarda İBH olan hastalarda așırı kilo %25-40, obezite 

%15-40 oranında izlenmektedir. Mezenterik visseral yağ dokuda bulunan hipert-

rofik adipositler pro-inflamatuvar sitokin (TNF-a, IL-1, IL-6), kemokin ve adipokin 

(leptin ve resistin) olușturarak, inflamatuvar hücre aktivasyonuna ve düșük 

dereceli kronik intestinal inflamasyona neden olur. Bu da mukozal bariyer fonksi-

yonunda bozulma ve bakteriyel translokasyona yol açar. Obezite İBH’da immüno-

modülatör ve biyolojik ajan tedavilerinde daha düșük yanıta, peri-operatif cerrahi 

komplikasyonlarda ise artıșa yol açar.(24)

3. İBH’da Sarkopeni ve Kırılganlık
İBH’da sarkopeninin değerlendirildiği 35 çalıșmanın (2770 erișkin CH, 1473 ÜK’li 

hasta) sistematik derlemesinde, erișkin İBH hastalarının %42’de myopeni (düșük 

kas kitlesiyle ölçülen, CH’da %45, ÜK’te %43), %34’ünde pre-sarkopeni( düșük 

el kavrama gücü nedeniyle, CH’da %35, ÜK’te %32) ve %17’sinde sarkopeni 

(düșük kas kitlesi ve gücüyle, CH’da %12, ÜK’te %14) saptanmıștır.(25) Sarkopenik 

İBH hastaları hastane yatıșları, hastalık alevlenmeleri ve kolektomiye daha yatkın-

dır. Düșük kas kitlesi cerrahi riski arttırmaktadır.(26)

İBH olan 1.893.448 erișkin İBH hastasının katıldığı 23 gözlemsel çalıșmanın 

meta-analizinde, kırılganlık havuzlanmıș prevalansı %18 (95% CI: 12.4%-25.6%) 

olarak saptanmıștır. Kırılganlık İBH hastalarında enfeksiyonla ilișkili hastane 

yatıșları, cerrahi sonrası morbidite ve ölüm dahil olumsuz sonuçlara neden 

olabilir.(27)

İBH’da așırı kilo %25-40, obezite %15-40, sarkopeni %17, kırılganlık 
ise %18 oranında izlenir. 

D. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA
NÜTRİSYONEL YAKLAȘIM 

İBH hastalarına uygulanan nütrisyonel yaklașımın bir ekip iși olduğu, hekim, 

hemșire ve diyetisyen ișbirliğinin son derece önemli olduğunu unutmamak 

gerekir. 

İBH’da nütrisyonel yaklașım bir ekip iși olup, hekim, hemșire ve 
diyetisyen ișbirliği büyük önem tașımaktadır.

Bu hastalara nütrisyon tedavisi 2 amaçla uygulanmaktadır;

1. Nütrisyonel Destek Tedavi; Hastalarda saptanan protein, enerji, vitamin, eser 

element eksikliklerinin saptanıp yerine konmasıdır.

2. Primer Nütrisyonel Tedavi: Hastada İBH tedavisinde nütrisyonel yaklașımların 

uygulanmasıdır.

İBH’da Nütrisyonel Destek Tedavi
İBH olan hastalarda nütrisyonel destek tedavi;

a) Hastanın görüldüğü yer (poliklinikte ayaktan hasta veya serviste yatan hasta),

b) İBH tipi ve tutulum yeri (CH veya ÜK olması, ince bağırsak tutulumu varlığı),

c) İBH aktivitesi ve șiddeti (aktif veya remisyonda hastalık, hafif-orta șiddette veya 

orta-șiddetli hastalık) 

d) İBH’na bağlı komplikasyonlar (örn. striktür),

e) İnflamatuvar bağırsak hastasına uygulanan tedavi,

f) İBH olan hastanın nütrisyonel öykü, fizik muayene, laboratuvar bulguları ve ileri 

incelemelerine göre (görüntüleme gibi) değișiklik gösterir. 

Tüm İBH hastalarının nütrisyonel destek tedavi açısından değerlendirilmesi ve 

izlenmesi gerekir.

A) Nütrisyonel Değerlendirme
Bu așamadaki basamaklar Șekil 4’de izlenmektedir.

1. Basamak Nütrisyonel Tarama: ESPEN İBH hastalarının malnütrisyon açısından 

taranmasını önermektedir.(28) İBH’da önerilen değișik malnütrisyon tarama 

araçları Șekil 4’de izlenmektedir.(29) Bu amaçla özellikle valide edilmiș nütrisyonel 

tarama araçlarının kullanılması önerilmektedir. NRS-2002 ve MUST en çok 

tavsiye edilenlerdir.(22) İBH için spesifik tarama araçları Türkiye’de kullanım için 

valide edilmemiștir. 

2. Basamak Klinik Değerlendirme: İnflamasyon, diyare, karın ağrısı ve iștahsızlı-

ğın etkisini değerlendirmek üzere hastanın Gİ semptomları ve nütrisyonel 

eksikliklerin klinik semptom ve bulguları değerlendirilir.(23) Malnütrisyon tanısında 
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herhangi bir altın standart yoktur. Bu amaçla subjektif global değerlendirme 

(SGD), ESPEN, WHO ve GLIM kriterleri kullanılmaktadır. 7-nokta SGD ucuz, hızlı, 

uygulaması kolay bir değerlendirme aracıdır.(22) Son yıllarda GLIM kriterleri daha 

güvenilir bir tanı aracı olarak görülmektedir.(29)

3. Basamak Antropometrik Değerlendirme: Değerlendirilen parametreler VKİ, 

deri kıvrım kalınlığı, orta-üst kol çevresi ve orta-üst kol kas çevresidir. Deri kıvrım 

kalınlığı klinik pratikte vücut yağ depolarını tahmini için kullanılan antropometrik 

bir ölçümdür. Biseps, triseps, subskapular ve supra-iliak bölge olmak üzere 4 

yerden kaliper ile ölçülür. Orta üst kol çevresi VKİ’nin göstergesi iken, orta üst 

kol kas çevresi ise üst kolun hem kemik hem kas kısımları hakkında bilgi 

verir.(23,30). Sarkopeni yatak bașında dinamometreyle el kavrama gücünün 

ölçümüyle değerlendirilir.

 Vücut kompozisyonunu belirlemede; BIA ve bazı radyolojik yöntemlerden örneğin 

DEXA(31), MRG(32), ultrasonografi(33) ve BT(34) gibi yararlanılır.(23) DEXA vücut 

kompozisyon analizinde altın standarttır. Ancak rutin kullanımı pahalı olması, 

özel ekipman ve eğitimli personel gerektirdiği içim önerilmemektedir. İBH 

inflamasyon ye yetersiz gıda alımı nedeniyle kas erimesi ve yağ kaybına neden 

olur. Son zamanlarda, faz açısı ÜK’li hastalarda hücresel bütünlük ve nütrisyonel 

durumu değerlendirmekte bir gösterge olarak önerilmiștir.(2)

4. Basamak Biyokimyasal Değerlendirme: Hemogram, albümin, CRP ve 

mikro-besinler rutin olarak kontrol edilmeli ve eksiklikleri saptandığında yerine 

konmalı ve takip edilmelidir.(28)

5. Basamak Diyet Değerlendirmesi: İlk önce bu hastaların gıda alımındaki 

değișikliklerin belirlenmesi gerekir. Bu așamada en önemli destek diyetisyenler-

den alınmalıdır. Çünkü hastaların çoğu semptomlarını kontrol etmek için diyet 

değișikliği yapar. Bu da hastaların nütrisyonel durumunu olumsuz etkileyebilir.(35) 

Gıda/nütrisyon ilișkili öykü alırken ör. posa, protein, demir, kalsiyum, folik asid, 

B12, C ve D vitamini gibi anahtar besin maddelerinin yeterli alımının değerlendi-

rilmesi gerekir. Malnütrisyon riski altında ki İBH hastasının her vizitinde 5 gıda 

grubunun tüketim sıklığı sorgulanmalıdır. Bunlar tahıllar, sebze ve meyveler, süt 

veya bitki- bazlı süt alternatifleri, yağsız et (kırmızı ve beyaz et, kümes hayvanları, 

balık) ve alternatifleri (yumurta, baklagiller, kabuklu yemișler ve tohumlar) ile 

katı ve sıvı yağlardır.(30)

B) Nütrisyonel Destek Yolunun Belirlenmesi
İBH’da Gİ kanalın fonksiyonel durumuna göre nütrisyonel destek yolunun belirlen-

mesi Șekil 5’de izlenmektedir.(2)

Enteral nütrisyon: Oral yoldan gıda alamayacak İBH olan hastalarda EN tedavisi 

gerekir. EN için erișim yolları;(23,36)

• Nazal yoldan yerleștirilen beslenme tüpleri,

• Nazogastrik tüp

• Nazojejunal tüp

Parenteral Nütrisyon: İBH’da PN endikasyonları, kontrendikasyonları ve kompli-

kasyonları Șekil 6’da izlenmektedir.(2,23,35,37) PN tedavi süresi ve verilecek solüsyo-

nun ozmolaritesine göre periferal veya santral olarak uygulanabilir. Periferal PN 

(PPN), nütrisyonel desteğin hızla bașlanmasına olanak sağlayan periferal bir venle 

sağlanır. Ancak verilen solüsyonun ozmolaritesi erișkinlerde flebit, tromboflebit 

gelișmesini önlemek üzere 800-850 mOsm/L altında olmalıdır. Ayrıca periferik 

erișimin düșük güvenirliliği nedeniyle bu yol 10-14 günden uzun süre kullanılma-

malıdır. Ayrıca hastanın protein ve enerji gereksinimi seyreltilmiș solüsyonlarla 

karșılanamamaktadır. Bu nedenle PPN santral PN (CPN)’a geçiș amacıyla uygulan-

maktadır.(2)

C) Protein ve Kalori Gereksinimini Saptama:
Genel olarak İBH remisyondayken protein gereksinimi genellikle artmaz ve alım 

genel popülasyona önerilene benzer olmalıdır (1 g/kg/gün). Ancak aktif İBH’da 

protein gereksinimi artar ve alım genel popülasyona önerilene göre daha yüksek 

olmalıdır (erișkinlerde 1.2-1.5 g/kg/gün).(28) Hastanın kalori gereksinimi yatak 

bașında standart olarak (30-35 kcal/kg) hesaplanabileceği gibi farklı enerji gereksi-

nimi olabilecek özel hastalık durumlarında enerji gereksinimi indirekt kalorimetri 

ve bireysel fiziksel aktivite faktörü ile belirlenmelidir.(28) Klinik pratikte Harris-Bene-

dict veya Schoffield formüllerinden yararlanılabilir. 

Aktif İBH hastasında protein gereksinimi 1.2-1.5 g/kg, kalori gereksi-
nimi 30-35 kcal/kg’dır. 

• Gastrostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen

• Jejunostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen.

D) Hastaya Bașlanacak Diyet, Oral Nütrisyonel Suplaman, Enteral Ürün ve 
PN İçin Solüsyon Belirleme
1. Diyet: İBH’nın aktif veya remisyonda olması hastaya bașlanacak diyete karar 

verirken son derece önemlidir. ÜK’de remisyon idamesinde medikal tedaviye ek 

olarak taze sebze ve meyveler, monoansature yağlar, kompleks karbonhidratlar ve 

yağsız proteinlerden zengin ancak ultra ișlenmiș gıdalar, ek șeker ve tuzdan fakir 

Akdeniz diyeti önerilmektedir.(35,38)

İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye edilen bir “İBH 

diyeti” yoktur.(28) Ancak semptomatik atak yașayan ve abdominal semptomları 

kötüleșen hastalarda önceden uygulandığı gibi düșük rezidü, düșük posalı diyet 

uygundur. İBH tedavisinde önerilen diyetler, gerekçe ve içerikleriyle Tablo 4’de 

izlenmektedir. Akdeniz diyeti medikal tedaviye ek olarak, ÜK’te remisyon idamesin-

de uygulanabilir. Ancak ÜK’te remisyon sağlanması, CH’da remisyon sağlanması 

ve idamesinde kullanımı ile ilgili yetersiz kanıt vardır.(38) ÜK’te remisyon idamesinde 

kırmızı ve ișlenmiș etten fakir bir diyet te önerilebilir.(35,38)

Düșük fermentabl oligosakkarid, disakkarid, monosakkarid ve poliollerden 

(FODMAP) olușan diyet özellikle irritabl bağırsak sendromu (İBS) tedavisinde 

uygulanmaktadır. Düșük FODMAP diyetinin CH ve ÜK remisyon idamesinde kullanıl-

masına ilișkin yeterli bir kanıt yoktur. Sadece İBH olan bir hastada İBS ile uyumlu 

yakınmalar varsa bu diyet fayda sağlayabilir. Uzun süreli düșük FODMAP diyetin-

den, mikrobiyotada değișiklik ve kısa zincirli yağ asitlerinin üretiminde azalmaya 

neden olabileceğinden uzak durulmalıdır.(2,35,39)

CH dıșlama diyeti (CDED), parsiyel EN (PEN) ile birlikte çocuklarda remisyonun 

sağlanmasında önerilmektedir. Erișkinlerde ise hafif-orta șiddette CH’da düșünüle-

bilir. Ancak CH’da remisyonun sağlanmasında PEN olmadan tek bașına, CH’da 

remisyon idamesinde kullanımı için kanıt yetersiz, ÜK’te remisyonu sağlamada ise 

PEN ile birlikte veya tek bașına uygulanmasının kanıtı yoktur.(38)

ÜK remisyonda ise Akdeniz diyeti önerilmektedir. 
İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye 
edilen bir “İBH diyeti” yoktur.

İBH tedavisinde bazı diyet ekleri kullanılabilmektedir. Bunlardan bitki bazlı bileșikler 

olarak; zerdaçalın aktif bileșeni kurkumin ile indigo naturalis olarak bilinen Qing-Dai 

(QD) sayılabilir. Kurkumin hafif-orta ÜK tedavisinde meselamine ek olarak, ÜK’te 

remisyon idamesinde de kullanılabilir. Ancak en uygun formülasyonu, süre ve dozu 

belirsiz olduğu, yüksek dozda toksisite olasılığı nedeniyle tıbbi gözlem altında 

kullanılmalıdır. QD ise kurkuminle birlikte veya tek bașına kullanımı hafif-orta ÜK 

tedavisinde remisyonun sağlanmasında yardımci bir tedavi olarak düșünülebilir. 

Potansiyel toksisite nedeniyle tıbbi gözlem altında kullanılması gerekir. Posa ekleri, 

prebiyotikler, D vitemini, omega-3 ve glutamin kullanımı ise yetersiz kanıt veya 

kanıt olmadığı için önerilmemektedir.(37) 

2. Oral Nütrisyonel suplaman (ONS): İBH’da oral alım yetersiz olduğunda, nütris-

yonel destek gerektiğinde ilk basamak olarak hem poliklinik hem de yatan hastalar-

da yaygın olarak kullanılmaktadır. “Hastayı besleyemesen de bağırsağı besle” sözü 

4. PN için solüsyon: Bu solüsyonlar Gİ kanalı ișlev görmeyen İBH hastalarında 

hastanın nütrisyonel gereksinimlerini karșılamak üzere makro-, mikro-besin 

maddeleri ve elektrolitleri içeren steril, intravenöz karıșımlardır. Kısa süreli destek 

için PPN, yüksek kalori vermek için ise CPN uygulanmalıdır. 

E) İBH’da Özel Durumlar Ve Komorbiditelerde Nütrisyonel Yaklașım 
a) İBS Benzeri Semptomlar: Remisyonda İBH olan erișkinlerin 1/3 ünde, genel 

popülasyona göre 3 kat daha fazla İBS benzeri semptomlar görülmektedir.Bu 

hastalarda persistan Gİ semptomları tedavi etmek üzere düșük FODMAP diyeti 

yukarıda değinildiği gibi önerilebilir. Ancak bu amaçla yüksek posalı gıdalar, posa 

ekleri veya düșük posalı bir diyetin kullanılmasını destekleyen yetersiz kanıt 

vardır.(38,41)

b) İntestinal Striktürü Olanlar: Striktüran CH ve obstrüktif semptomları olan İBH 

hastalarında hacim olușturucu posadan fakir diyet intestinal obstrüksiyon 

gelișme riskini azaltabilir. Hastaların hacim olușturucu posadan zengin tahıllar 

(tam tahıllı ekmekler, kepekli tahıllar, arpa, kinoa ve esmer pirinç), sebzeler (çiğ 

sebzeler örn. salatalar, brokoli, karnabahar, mısır, kereviz, sebze kabukları örn. 

patates kabuğu), meyveler (meyve kabukları, çekirdekler, kurutulmuș meyve), 

baklagiller, kuruyemișler ve tohumlardan uzak durması gerekir.(2,35,38)

c) İntestinal Rezeksiyonlu Hastalar: Terminal ileumu içeren rezeksiyon geçiren 

hastalarda safra asidi diyaresini tedavi etmek üzere düșük yağlı diyeti destekle-

yen yeterli veri yoktur. Bu hastalarda Ca-oksalat böbrek tașı öyküsü varsa yeterli 

hidrasyon, diyet Ca’da artıș, destek Ca sitrat, düșük oksalat diyeti önerilmeli-

dir.(38)

d) Stomalı Hastalar: İBH seyrinde bazı hastalarda geçici veya kalıcı stoma izlene-

bilir. İleostomili hastalarda ileostomi çıktısını arttırmada posa alımı arttırılabilir.

e) İleo-Anal Poșlu Hastalar: ÜK ve ileo-anal poșu olan hastalarda fermentabl 

posa poș fonksiyonlarını düzeltebilir. Ancak fermente olmayan posanın böyle bir 

etkisine dair yeterli kanıt yoktur. 

f) Apsesi Olan Crohn Hastaları: İntra-abdominal apse ve/veya flegmonöz 

inflamasyonu olan ve Gİ kanaldan optimal nütrisyonu engellenen İBH hastaların-

da kısa süreli PN preoperatif dönemde enfeksiyon ve inflamasyonu azaltmak 

üzere, bağırsak istirahatini sağlamak amacıyla kısa süreli PN uygulanabilir. 

Böylece cerrahi tedaviye köprüleme ve cerrahi sonuçların optimize edilmesini 

sağlar.(35)

g) Kısa Bağırsak Sendromlu Hastalar: Bu konu ilgili bölümde anlatılacaktır.

İBH’DA PRİMER NÜTRİSYONEL TEDAVİ

Bu bölümde nütrisyon tedavisi İBH patogenezinde olușturduğu modifikasyonlarla, 

hastalığın primer tedavisindeki yeri ile ele alınacaktır. İBH’da nütrisyon tedavisinin 

intestinal inflamasyonu azalttığı, iyileșmeyi arttırdığı ve semptomların düzelmesini 

sağladığı gösterilmiștir. Bu yaklașımın tipik Batı tipi diyetle ilișkili bağırsak disbiyozisi 

ve mukozal immün sistem bozukluğunu tetikleyen faktörleri ortadan kaldırabileceği 

üzerinde durulmaktadır. Bu tedavi 2’ye ayrılmaktadır;

1. Ekskluziv EN (EEN)

2. Parsiyel EN (PEN)

Günümüzde EEN ve PEN’un bir parçası olarak CDED CH olan çocuklarda ve bazı 

erișkinlerde remisyonun sağlanması ve/veya idamesinde primer tedavi modalitesi 

olarak giderek artan oranda kullanılmaktadır.(18,30,31,41)

EEN tedavisi: İBH hastasının 6-8 hafta süreyle alması gerekli kalorinin tamamının 

tam bir enteral ürünüle karșılanması olarak tanımlanır. Enteral ürün oral olarak 

veya enteral yolla verilebilir. Elemental ürün kullanımı gerekli değildir ama intakt 

protein ürünleri verilebilir. EEN tedavisi yaklașık 50 yıl önce klinik pratiğe girmiștir. 

Pediatrik yaș grubunda malnütrisyonun büyüme ve gelișmede negatif etkileri 

nedeniyle, bu yaș grubunda benzer olumsuz etkileri olan kortikosteroid (KS) tedavi-

den kaçınılması gereklidir. Pediatrik hastalarda aktif CH’nı tedavi etmede, EEN KS 

tedaviye benzer %80’e varan remisyon oranıyla ilk sıra tedavi olarak önerilmekte-

dir.(42) Erișkin Crohn hastalarında pediatrik yaș grubuna göre EEN’un remisyon 

indüksiyonu genel olarak daha düșüktür. Bunun nedeni pediatrik ve erișkin yaș 

gruplarında hastalık ekspresyonunun farklı olması ve erișkinlerde kompliyansın 

daha düșük olması olabilir. 

Ekskluziv enteral nütrisyon İBH olanlarda 6-8 hafta süreli, oral bașka 
gıda alımına izin vermeden, %100 kalorinin enteral ürünlerle 
karșılanmasıdır. CH’da pediatrik yaș grubunda etkinliği yüksektir. 
Ancak erișkinlerde de tolere edildiğinde CH’da remisyonun sağlan-
masında önerilmektedir.

2025 yılında yayınlanan, erișkin İBH hastalarında ECCO’nun diyet yönetimi ile ilgili 

uzlașısında, EEN tedavisinin așağıdaki durumlarda yeri olduğu bildirilmiștir. Bu 

uzlașıya göre;

1. EEN erișkin CH’da remisyonun sağlanmasında önerilmektedir

2. inflamatuvar striktürlerin tedavisinde düșünülebilir

3. Preoperatif dönemde 2 hafta boyunca uygulanan EEN, CH’da inflamatuvar yükü 

azaltabilir, planlanan operasyonu önleyebilir

4. Cerrahi girișim bekleyen Crohn hastalarında post-op komplikasyonları önlemek 

üzere, 4 hafta süreli EEN tedavisi pre-op nütrisyonda önerilmektedir.(38)

Her ne kadar EEN tedavisi erișkin İBH tedavisinde giderek daha çok terapötik bir 

seçenek olarak görülse ve ECCO’nun bu konudaki uzlașısında yer alsa da, pratikte 

uygulanması hala sınırlıdır.(41) 

PEN Tedavisi: İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 

kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti (CDED) ile karșılan-

masıdır. Bu tedavinin terapötik etkisi doza bağımlıdır. Enteral ürün oranı arttıkça 

sağlanan yarar da artar. Ancak PEN tedavisi ile ilgili kanıtlar hala kısıtlı olup,(43) EEN 

CH olanlarda remisyonun sağlanmasında en köklü ve etkili diyet seçeneği olmaya 

devam etmektedir.

PEN İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 
kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti 
(CDED) ile karșılanmasıdır. 



unutulmamalıdır. İBH’na özgü ONS az sayıda bulunmaktadır. Ancak tüm ONS’lar 

İBH hastasının gereksinimi olan yüksek kalori ve yüksek proteine sahiptir. ESPEN 

enerji gereksinimini karșılayamayan, iyileșme döneminde ve preoperatif olan 

hastalarda ONS kullanımını önermektedir. ONS’ların iștahı kapatmaması için öğün 

aralarında, 30-60 dk da, düzenli ve yavaș șekilde, soğuk olarak ve pipetle yudum-

lanması önerilmektedir. ONS’lar hastanın gıdasına da eklenebilir. Sağlık çalıșanları 

tarafından hasta ONS yan etkileri açısından yakın takip edilmelidir. ONS kullanılma-

dan önce iyice çalkalanmalı, buzdolabında saklanmalı ve 24 saat içinde tüketilmeli-

dir.(29,36)

3. Enteral ürün: İBH seyrinde kullanılan enteral ürün tipleri ve içerikleri Tablo-4’de 

izlenmektedir. Aktif İBH olan hastalarda orta düzeyde yağ içerikli polimerik standart 

ürün tercih edilmelidir. İBH’a özel ürün olarak içinde transforme eden büyüme 

faktörü-beta (TGF-beta) bulunan bir ürün bulunmaktadır ve özellikle çocuk 

hastalarda etkinliği gösterilmiștir.(37,40)

Süleyman Dolu, Hale Akpınar
Dokuz Eylül Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Gastroenteroloji Bilim Dalı- İzmir

Giriș
Bu bölümde inflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH)’da seyri sırasında izlenen nütris-

yon hastalıkları ve nütrisyonla ilișkili durumlar gözden geçirilecektir. Özellikle sık 

olarak izlenen malnütrisyon bașta olmak üzere sarkopeni ve kırılganlıktan bahse-

dilecektir. Bu hastalara uygulanan nütrisyonel yaklașım üzerinde durulacaktır:

1. Hastanın nütrisyonel durumunu belirleyip, hastanın eksikliklerinin yerine 

konulması șeklinde nütrisyonel destek tedavisi

2. Bu hastalığın tedavisinde nütrisyonel girișimlerin tedavi olarak kullanılması 

șeklinde primer nütrisyonel tedavi. 

A. İNTESTİNAL İNFLAMASYONUN NÜTRİSYON ÜZERİNDEKİ ETKİLERİ 

İBH tekrarlayıcı intestinal inflamasyon ataklarıyla hayat boyu devam eden kronik 

bir hastalıktır. Ülseratif kolit (ÜK)’te izlenen inflamasyon sadece kolon mukozasın-

da iken, Crohn hastalığı (CH)’da ise ağızdan anüse kadar tüm gastrointestinal (Gİ) 

kanalda izlenebilen transmural bir inflamasyondur. Bu inflamasyonun İBH olan 

hastaların nütrisyonel durumu üzerinde etkileri vardır.(1) İntestinal inflamasyon;

1. Besin maddelerinin emilimini değișik mekanizmalarla bozar. Özellikle bağırsak 

emilim yüzeyini arttıran villus ve mikrovilluslarda hasara neden olur. Sonuçta 

makro- ve mikrobesin maddelerinin yani karbonhidrat, protein, yağ, vitamin ve 

eser elementlerin emilimi azalır.(2)

 

2. Bağırsak epitel hücreleri arasındaki sıkı bileșkelere hasar verir. İntestinal bariyer 

bozularak intestinal permeabilite artar, “sızdıran bağırsak” gelișir.(3,4) Bu durum 

mikrobiyal ürün ve toksinlerin sistemik dolașıma katılması, immün yanıtın 

tetiklenmesi ve besin madde emiliminin daha da bozulmasına yol açar.(1)

3. Mikrobesin bozuklukları
Mikrobesinler vitamin ve eser elementleri kapsamaktadır. Vitaminler herhangi bir 

beslenme șeklinde oldukça az miktarda gerekli esansiyel organik moleküllerdir. 

Hastalık durumunda vitamin ihtiyacı, metabolik gereksinimde artıș ve artan 

kayıplar nedeniyle çok daha fazladır. İnflamatuvar yanıt bunların değerlendirilme-

sini komplike edebileceğinden aynı anda CRP düzeyine bakmak gerekir. 

Eser elementler metabolizma ve medikal nütrisyon tedavisinin metabolik yolakla-

rında, antioksidasyon ve immünitede anahtar role sahip temel bileșenlerdir. Bunlar 

bakır, demir, selenyum, çinko, iyot, krom, molibden ve manganezdir. Parenteral 

nütrisyon (PN)’da hem vitamin hem de eser elementlerin hastaya ayrıca sağlan-

ması gereklidir. Hem vitamin hem de eser elementlerin klinik nütrisyonda ki yerleri 

ile ilgili ESPEN tarafından yeni 2 derleme makale yayınlanmıștır.(15,16)

4. Sarkopeni ve Kırılganlık
Sarkopeni iskelet kas kitlesi ve fonksiyonunda progresif kayıpla karakterli bir durum-

dur. Sarkopeni tanımı için günümüzde bu konuyla ilgili dünyadaki tüm derneklerin 

katılımıyla olușturulan GLIS (Sarkopenide Global Liderlik Girișimi)’in önerdiği ilk 

global sarkopeni tanımı yapılmıștır.(17) Bu tanım Șekil-2’de izlenmektedir.

yarlı tomografi (BT) ve manyetik rezonans görüntüleme (MRG) tarafından, 

indirekt olarak biyoelektrik impedans analizi (BIA) ile değerlendirilir. 

1. Fiziksel performansın değerlendirilmesi: Yürüyüș hızı fiziksel performansın 

doğru ve kolay ölçümüdür. Dört metre veya 6 metre yürüyüș hız testleri uygula-

nır. Ayrıca “Zamanlı Kalk ve Git Testi”de uygulanabilir.(18,19)

Kırılganlık major organlarda sınırlı rezerv kapasitesiyle birlikte dirençsizlik ve bir 

tür savunmasızlık halidir. Bu durum bağımlılık ve engellilik için bir risk faktörüdür. 

Esas olarak ileri yașlarda izlenir.(19) Kırılganlık tanısında 5 kriterden 3’ünün varlığı 

aranır. Bu kriterler kilo kaybı, halsizlik, yorgunluk, fiziksel aktivitenin azalması, 

yavașlık (yürüyüș hızının azalması) ve güçsüzlük (düșük kavrama gücü)’tür. 

Kırılganlık taramasında birkaç araç vardır. Bunlardan “Zamanlı Kalk ve Git Testi” 

ile “Göreceli İhtiyaç İndikatörü” (IoRN) klinikte kolaylıkla uygulanabilir.(17)

5. Yeniden Beslenme Sendromu
Yetersiz beslenme döneminin ardından birey agresif olarak beslenmeye (oral, 

enteral veya parenteral nütrisyon (PN)) bașlandığında ortaya çıkan elektrolit ve sıvı 

dengesinde șiddetli bozulma sendromudur.(1) Sıklıkla PN’la beslenenlerde ve 

hastanın beslenmeye bașlanmasından sonraki 4 gün içinde izlenir. Karbonhidrat-

ların yüksek miktarda verilmesiyle insülin sekresyonu artar, hipoalbüminemisi 

olan hastalarda su ve tuz tutulmasına neden olur. Elektrolit bozuklukları özellikle 

hipofosfatemi, hipokalemi ve hipomagnezemi șiddetli komplikasyonlara neden 

olabilir.(20) Hastada bu komplikasyonun gelișmemesi için, gereksinim duyduğu 

kalori miktarının kademeli olarak arttırılması, aceleci olunmaması gerekir.

C. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA NÜTRİSYON
HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

1. İBH’da Malnütrisyon
İnflamatuvar bağırsak hastalarının tümünde malnütrisyon prevalansı %70, 

remisyonda olan İBH hastalarında ise %38 civarındadır. Her ne kadar CH’da 

malnütrisyon prevalansı (%65-75), ÜK’li hastalarda izlenen orandan (%18-62) 

daha yüksek olsa da, son çalıșmalar her 2 durumda benzer malnütrisyon oranları-

3. Bağırsak mikrobiyotasında “disbiyozis” ’e neden olur. Disbiyozis bağırsak mikro-

biyotasında bakterilerin sayı ve çeșitliliğinde azalma ve stabilitesinde bozulmayla 

karakterli bir durumdur. Aynı șekilde disbiyozis de intestinal inflamasyon ve 

hasara neden olabilir. Sağlıklı konrollere göre Bifidobacterium longum, Eubacte-

rium rectale, Faecalibacterium prausnitzii, Roseburia intestinalis ve diğer yararlı 

bakteriler Crohn hastalığı (CH) ve/veya Ülseratif kolit (ÜK)’de azalırken, Bacteroi-

des fragilis, Enterobacteriaceae (örneğin Escherichia coli), Ruminococcus 

gnavus ve Fusobacterium nucleatum gibi zararlı bakterilerde artıș vardır.(5)

4. İBH’da izlenen disbiyozis bağırsak metabolomunu da değiștirerek kısa zincirli 

yağ asitleri (KZYA), safra asidleri ve triptofan arasında ki dengenin bozulmasına 

yol açar. Kolonositlerin enerji kaynağı olarak kabul edilen KZYA’nin sentezi 

azalır.(6)

5. İnflamasyon sırasında tümör nekroz faktör-alfa (TNF-a) ve interlökin-1 beta 

(IL-1b) gibi salgılanan pro-inflamatuvar sitokinler besin maddeleri örn. glukoz, 

amino asid ve yağ asidi tașıyacılarının ekspresyon ve fonksiyonunu azaltır.(2)

6. İntestinal transiti hızlandırarak ozmotik veya sekretuvar diyareye neden olur. Bu 

da besin maddelerinin emilimi için gerekli sürenin kısalması ve sekonder 

malnütrisyona neden olur.(7)

B. NÜTRİSYON HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

Nütrisyon hastalıkları ve nütrisyon ile ilișkili durumlar Șekil-1’de gösterilmekte-

dir.(8)

1. Malnütrisyon/Az Beslenme
Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında eksiklik, așırılık 

veya dengesizlik olarak tanımlanır. Malnütrisyon morbidite, mortalite ve sağlık 

bakım maliyetinde önemli derecede artıșa neden olur.(9)

Malnütrisyon tanımında;

1. ESPEN (Avrupa Parenteral ve Enteral Nütrisyon Derneği), 2015 yılı,(10)

2. GLIM (Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi), 2019 yılı,(11)

Q Fenotipik kriterler (kilo kaybı, düșük vücut kitle indeksi (VKİ), düșük kas kitlesi) 

ve etyolojiik kriterler (gıda alımında azalma ve hastalık yükünün değerlendiril-

mesini içeren) tanımlanmıștır.(12)

3. WHO (Dünya Sağlık Örgütü) kriterleri kullanılmaktadır.(13)

Q Az beslenme (zayıflık: boya göre düșük ağırlık, bodurluk: yașa göre kısa boy, 

esas olarak pediatrik yaș grubunda,düșük kilo: yașa göre düșük kilo) 

Q Mikrobesin ilișkili malnütrisyon (mikrobesin eksiklikleri veya fazlalıkları)

Q Așırı kilo (obezite ve diyet ilișkili bulașıcı olmayan hastalıklar örn. kalp hastalığı, 

inme, diyabet ve bazı kanserler).

WHO kriterlerine göre malnütrisyon için tanısal kriterler veya sayısal eșik değerleri 

bulunmamaktadır. ESPEN ve GLIM’e göre malnütrisyon kriterleri Tablo 1’de 

izlenmektedir.

Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında 
eksiklik, așırılık veya dengesizlik olarak tanımlanır. Tanımında güncel 
olarak Avrupa Klinik Enteral ve Parenteral Nütrisyon Derneği (ESPEN) 
ile Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi (GLIM) tanı kriterleri 
kullanılmaktadır.

2. Așırı Kilo ve Obezite
Sağlığı bozabilen anormal veya așırı yağ birikimi olarak tanımlanır.(14) Obezite 

kronik bir hastalık olup, tip 2 diyabetes mellitus (DM), dislipidemi, hipertansiyon 

(HT) ve kardiyovasküler hastalıklar (KVH) gibi diğer kronik hastalıkların birincil 

nedenidir. Erișkinlerde așırı kilo ve obezite sınıflaması VKİ’ne göre yapılır (Tablo 2). 

Vücut ağırlığının artmasının yanısıra yağ birikiminin karın ve gövdede olması 

santral obezite olarak tanımlanır. Her 2 cinste metabolik sendrom, tip 2 DM, HT ve 

KVH riski bu durumda yüksektir. Bel çevresi ölçümü ile takip edilir. Sarkopenik 

obezite sarkopeniyle obezitenin bir kombinasyonu olarak tanımlanır. Mekanizması 

obez hastalarda inflamasyon ve/veya inaktiviteye bağlı kas katabolizması olup, 

her yașta görülebilir. 

Yașlılık sürecinde sarkopeni kırılganlık öncesi izlenen bir durum olsa da (primer 

sarkopeni), hastalık ilișkili, aktivite ilișkili veya nütrisyon ilișkili (ör. protein eksikliği) 

patojenik mekanizmalardan da (sekonder sarkopeni) kaynaklanabilir. Sarkopeni 

genel olarak 3 așamada değerlendirilir;

1. Kas gücünün değerlendirilmesi: El kavrama gücünün el dinamometrisi ile 

ölçülerek değerlendirilmesidir. 

2. Kas kitlesinin değerlendirilmesi: Total vücut iskelet kitlesi veya apendiküler 

iskelet kas kitlesi direkt olarak dual enerji X-ray absorbsiyometri (DEXA), bilgisa-

nı ortaya koymuștur.(21) CH olanlarda ince bağırsak tutulumu olan, fistülizan veya 

bağırsak rezeksiyonu geçirenlerde protein-enerji malnütrisyonu (PEM) ve mikro-

besin eksiklikleri daha fazladır. ÜK’li hastalarda ise akut atak sırasında veya 

hastaneye yatıșta nütrisyonel durumda hızlı bir bozulma görülür.(1) İBH’da malnüt-

risyon patomekanizmaları Șekil 3’de izlenmektedir.(22)

İBH ve malnütrisyonu olan hastalarda hastanede sık yatıș, hastanede daha uzun 

süreli yatıș, morbidite ve mortalitede artıș söz konusudur. Uzun iyileșme süresi 

Clostridioides difficile gibi fırsatçı enfeksiyonlara, venöz tromboemboliye yol 

açarak mortalitede artıșa neden olur. Daha yașlı hastalarda malnütrisyon riski 

daha yüksek olduğundan, bir çalıșmada yașlı hastalarda mortalite 40 kat daha 

yüksek saptanmıștır. Malnütrisyonun erken tanısı olumsuz sonuçların düzelmesi-

ne neden olur.(23)

2. İBH’da Așırı Kilo ve Obezite
Dünyada obezite artıșı gibi İBH’da da obezite oranı giderek artmaktadır. Çeșitli 

epidemiyolojik çalıșmalarda İBH olan hastalarda așırı kilo %25-40, obezite 

%15-40 oranında izlenmektedir. Mezenterik visseral yağ dokuda bulunan hipert-

rofik adipositler pro-inflamatuvar sitokin (TNF-a, IL-1, IL-6), kemokin ve adipokin 

(leptin ve resistin) olușturarak, inflamatuvar hücre aktivasyonuna ve düșük 

dereceli kronik intestinal inflamasyona neden olur. Bu da mukozal bariyer fonksi-

yonunda bozulma ve bakteriyel translokasyona yol açar. Obezite İBH’da immüno-

modülatör ve biyolojik ajan tedavilerinde daha düșük yanıta, peri-operatif cerrahi 

komplikasyonlarda ise artıșa yol açar.(24)

3. İBH’da Sarkopeni ve Kırılganlık
İBH’da sarkopeninin değerlendirildiği 35 çalıșmanın (2770 erișkin CH, 1473 ÜK’li 

hasta) sistematik derlemesinde, erișkin İBH hastalarının %42’de myopeni (düșük 

kas kitlesiyle ölçülen, CH’da %45, ÜK’te %43), %34’ünde pre-sarkopeni( düșük 

el kavrama gücü nedeniyle, CH’da %35, ÜK’te %32) ve %17’sinde sarkopeni 

(düșük kas kitlesi ve gücüyle, CH’da %12, ÜK’te %14) saptanmıștır.(25) Sarkopenik 

İBH hastaları hastane yatıșları, hastalık alevlenmeleri ve kolektomiye daha yatkın-

dır. Düșük kas kitlesi cerrahi riski arttırmaktadır.(26)

İBH olan 1.893.448 erișkin İBH hastasının katıldığı 23 gözlemsel çalıșmanın 

meta-analizinde, kırılganlık havuzlanmıș prevalansı %18 (95% CI: 12.4%-25.6%) 

olarak saptanmıștır. Kırılganlık İBH hastalarında enfeksiyonla ilișkili hastane 

yatıșları, cerrahi sonrası morbidite ve ölüm dahil olumsuz sonuçlara neden 

olabilir.(27)

İBH’da așırı kilo %25-40, obezite %15-40, sarkopeni %17, kırılganlık 
ise %18 oranında izlenir. 

D. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA
NÜTRİSYONEL YAKLAȘIM 

İBH hastalarına uygulanan nütrisyonel yaklașımın bir ekip iși olduğu, hekim, 

hemșire ve diyetisyen ișbirliğinin son derece önemli olduğunu unutmamak 

gerekir. 

İBH’da nütrisyonel yaklașım bir ekip iși olup, hekim, hemșire ve 
diyetisyen ișbirliği büyük önem tașımaktadır.

Bu hastalara nütrisyon tedavisi 2 amaçla uygulanmaktadır;

1. Nütrisyonel Destek Tedavi; Hastalarda saptanan protein, enerji, vitamin, eser 

element eksikliklerinin saptanıp yerine konmasıdır.

2. Primer Nütrisyonel Tedavi: Hastada İBH tedavisinde nütrisyonel yaklașımların 

uygulanmasıdır.

İBH’da Nütrisyonel Destek Tedavi
İBH olan hastalarda nütrisyonel destek tedavi;

a) Hastanın görüldüğü yer (poliklinikte ayaktan hasta veya serviste yatan hasta),

b) İBH tipi ve tutulum yeri (CH veya ÜK olması, ince bağırsak tutulumu varlığı),

c) İBH aktivitesi ve șiddeti (aktif veya remisyonda hastalık, hafif-orta șiddette veya 

orta-șiddetli hastalık) 

d) İBH’na bağlı komplikasyonlar (örn. striktür),

e) İnflamatuvar bağırsak hastasına uygulanan tedavi,

f) İBH olan hastanın nütrisyonel öykü, fizik muayene, laboratuvar bulguları ve ileri 

incelemelerine göre (görüntüleme gibi) değișiklik gösterir. 

Tüm İBH hastalarının nütrisyonel destek tedavi açısından değerlendirilmesi ve 

izlenmesi gerekir.

A) Nütrisyonel Değerlendirme
Bu așamadaki basamaklar Șekil 4’de izlenmektedir.

1. Basamak Nütrisyonel Tarama: ESPEN İBH hastalarının malnütrisyon açısından 

taranmasını önermektedir.(28) İBH’da önerilen değișik malnütrisyon tarama 

araçları Șekil 4’de izlenmektedir.(29) Bu amaçla özellikle valide edilmiș nütrisyonel 

tarama araçlarının kullanılması önerilmektedir. NRS-2002 ve MUST en çok 

tavsiye edilenlerdir.(22) İBH için spesifik tarama araçları Türkiye’de kullanım için 

valide edilmemiștir. 

2. Basamak Klinik Değerlendirme: İnflamasyon, diyare, karın ağrısı ve iștahsızlı-

ğın etkisini değerlendirmek üzere hastanın Gİ semptomları ve nütrisyonel 

eksikliklerin klinik semptom ve bulguları değerlendirilir.(23) Malnütrisyon tanısında 

herhangi bir altın standart yoktur. Bu amaçla subjektif global değerlendirme 

(SGD), ESPEN, WHO ve GLIM kriterleri kullanılmaktadır. 7-nokta SGD ucuz, hızlı, 

uygulaması kolay bir değerlendirme aracıdır.(22) Son yıllarda GLIM kriterleri daha 

güvenilir bir tanı aracı olarak görülmektedir.(29)

3. Basamak Antropometrik Değerlendirme: Değerlendirilen parametreler VKİ, 

deri kıvrım kalınlığı, orta-üst kol çevresi ve orta-üst kol kas çevresidir. Deri kıvrım 

kalınlığı klinik pratikte vücut yağ depolarını tahmini için kullanılan antropometrik 

bir ölçümdür. Biseps, triseps, subskapular ve supra-iliak bölge olmak üzere 4 

yerden kaliper ile ölçülür. Orta üst kol çevresi VKİ’nin göstergesi iken, orta üst 

kol kas çevresi ise üst kolun hem kemik hem kas kısımları hakkında bilgi 

verir.(23,30). Sarkopeni yatak bașında dinamometreyle el kavrama gücünün 

ölçümüyle değerlendirilir.
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 Vücut kompozisyonunu belirlemede; BIA ve bazı radyolojik yöntemlerden örneğin 

DEXA(31), MRG(32), ultrasonografi(33) ve BT(34) gibi yararlanılır.(23) DEXA vücut 

kompozisyon analizinde altın standarttır. Ancak rutin kullanımı pahalı olması, 

özel ekipman ve eğitimli personel gerektirdiği içim önerilmemektedir. İBH 

inflamasyon ye yetersiz gıda alımı nedeniyle kas erimesi ve yağ kaybına neden 

olur. Son zamanlarda, faz açısı ÜK’li hastalarda hücresel bütünlük ve nütrisyonel 

durumu değerlendirmekte bir gösterge olarak önerilmiștir.(2)

4. Basamak Biyokimyasal Değerlendirme: Hemogram, albümin, CRP ve 

mikro-besinler rutin olarak kontrol edilmeli ve eksiklikleri saptandığında yerine 

konmalı ve takip edilmelidir.(28)

5. Basamak Diyet Değerlendirmesi: İlk önce bu hastaların gıda alımındaki 

değișikliklerin belirlenmesi gerekir. Bu așamada en önemli destek diyetisyenler-

den alınmalıdır. Çünkü hastaların çoğu semptomlarını kontrol etmek için diyet 

değișikliği yapar. Bu da hastaların nütrisyonel durumunu olumsuz etkileyebilir.(35) 

Gıda/nütrisyon ilișkili öykü alırken ör. posa, protein, demir, kalsiyum, folik asid, 

B12, C ve D vitamini gibi anahtar besin maddelerinin yeterli alımının değerlendi-

rilmesi gerekir. Malnütrisyon riski altında ki İBH hastasının her vizitinde 5 gıda 

grubunun tüketim sıklığı sorgulanmalıdır. Bunlar tahıllar, sebze ve meyveler, süt 

veya bitki- bazlı süt alternatifleri, yağsız et (kırmızı ve beyaz et, kümes hayvanları, 

balık) ve alternatifleri (yumurta, baklagiller, kabuklu yemișler ve tohumlar) ile 

katı ve sıvı yağlardır.(30)

B) Nütrisyonel Destek Yolunun Belirlenmesi
İBH’da Gİ kanalın fonksiyonel durumuna göre nütrisyonel destek yolunun belirlen-

mesi Șekil 5’de izlenmektedir.(2)

Enteral nütrisyon: Oral yoldan gıda alamayacak İBH olan hastalarda EN tedavisi 

gerekir. EN için erișim yolları;(23,36)

• Nazal yoldan yerleștirilen beslenme tüpleri,

• Nazogastrik tüp

• Nazojejunal tüp

Parenteral Nütrisyon: İBH’da PN endikasyonları, kontrendikasyonları ve kompli-

kasyonları Șekil 6’da izlenmektedir.(2,23,35,37) PN tedavi süresi ve verilecek solüsyo-

nun ozmolaritesine göre periferal veya santral olarak uygulanabilir. Periferal PN 

(PPN), nütrisyonel desteğin hızla bașlanmasına olanak sağlayan periferal bir venle 

sağlanır. Ancak verilen solüsyonun ozmolaritesi erișkinlerde flebit, tromboflebit 

gelișmesini önlemek üzere 800-850 mOsm/L altında olmalıdır. Ayrıca periferik 

erișimin düșük güvenirliliği nedeniyle bu yol 10-14 günden uzun süre kullanılma-

malıdır. Ayrıca hastanın protein ve enerji gereksinimi seyreltilmiș solüsyonlarla 

karșılanamamaktadır. Bu nedenle PPN santral PN (CPN)’a geçiș amacıyla uygulan-

maktadır.(2)

C) Protein ve Kalori Gereksinimini Saptama:
Genel olarak İBH remisyondayken protein gereksinimi genellikle artmaz ve alım 

genel popülasyona önerilene benzer olmalıdır (1 g/kg/gün). Ancak aktif İBH’da 

protein gereksinimi artar ve alım genel popülasyona önerilene göre daha yüksek 

olmalıdır (erișkinlerde 1.2-1.5 g/kg/gün).(28) Hastanın kalori gereksinimi yatak 

bașında standart olarak (30-35 kcal/kg) hesaplanabileceği gibi farklı enerji gereksi-

nimi olabilecek özel hastalık durumlarında enerji gereksinimi indirekt kalorimetri 

ve bireysel fiziksel aktivite faktörü ile belirlenmelidir.(28) Klinik pratikte Harris-Bene-

dict veya Schoffield formüllerinden yararlanılabilir. 

Aktif İBH hastasında protein gereksinimi 1.2-1.5 g/kg, kalori gereksi-
nimi 30-35 kcal/kg’dır. 

• Gastrostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen

• Jejunostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen.

Șekil 5. İBH’da Nütrisyonel Destek Yolunun Belirlenmesi (4)

Ürün
İzotonik: 300-350 mOsm/kg

Polimerik ve protein yüksek: 1.2-1.5 g/kg/gün
Standart: 1 kcal/1cc (25-30 kcal/kg/gün)

Nazoenterik tüp

Enteral nütrisyon

Ostomi

Tolere edildiyse Tolere edildiyse

<6-8 hafta >6-8 hafta

Ekskluziv veya destek
Oral alım yetersiz
Aktif hastalık

Oral Nütrisyon Oral Nütrisyon

Fonksiyonel Gİ kanal

Periferal

Enteral nütrisyon

Santral

Ozmolarite
<800-850
mOsm/L

Parsiyel nütrisyon:
glukoz ve amino

asidler

Ozmolarite
<800-850
mOsm/L

Komple nütrisyon:
glukoz, amino asidler,
elektrolitler, vitaminler

ve eser elementler

<10-14 hafta >10-14 hafta

EN yetersiz
Stenoz
İntestinal fistül
Gİ kanama
İntestinal obstrüksiyon

Non-fonksiyonel Gİ kanal

Tolere edildiyse Tolere edildiyse

Oral Nütrisyon Oral Nütrisyon

Gastrointestinal fonksiyonun değerlendirilmesi

D) Hastaya Bașlanacak Diyet, Oral Nütrisyonel Suplaman, Enteral Ürün ve 
PN İçin Solüsyon Belirleme
1. Diyet: İBH’nın aktif veya remisyonda olması hastaya bașlanacak diyete karar 

verirken son derece önemlidir. ÜK’de remisyon idamesinde medikal tedaviye ek 

olarak taze sebze ve meyveler, monoansature yağlar, kompleks karbonhidratlar ve 

yağsız proteinlerden zengin ancak ultra ișlenmiș gıdalar, ek șeker ve tuzdan fakir 

Akdeniz diyeti önerilmektedir.(35,38)

İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye edilen bir “İBH 

diyeti” yoktur.(28) Ancak semptomatik atak yașayan ve abdominal semptomları 

kötüleșen hastalarda önceden uygulandığı gibi düșük rezidü, düșük posalı diyet 

uygundur. İBH tedavisinde önerilen diyetler, gerekçe ve içerikleriyle Tablo 4’de 

izlenmektedir. Akdeniz diyeti medikal tedaviye ek olarak, ÜK’te remisyon idamesin-

de uygulanabilir. Ancak ÜK’te remisyon sağlanması, CH’da remisyon sağlanması 

ve idamesinde kullanımı ile ilgili yetersiz kanıt vardır.(38) ÜK’te remisyon idamesinde 

kırmızı ve ișlenmiș etten fakir bir diyet te önerilebilir.(35,38)

Düșük fermentabl oligosakkarid, disakkarid, monosakkarid ve poliollerden 

(FODMAP) olușan diyet özellikle irritabl bağırsak sendromu (İBS) tedavisinde 

uygulanmaktadır. Düșük FODMAP diyetinin CH ve ÜK remisyon idamesinde kullanıl-

masına ilișkin yeterli bir kanıt yoktur. Sadece İBH olan bir hastada İBS ile uyumlu 

yakınmalar varsa bu diyet fayda sağlayabilir. Uzun süreli düșük FODMAP diyetin-

den, mikrobiyotada değișiklik ve kısa zincirli yağ asitlerinin üretiminde azalmaya 

neden olabileceğinden uzak durulmalıdır.(2,35,39)

CH dıșlama diyeti (CDED), parsiyel EN (PEN) ile birlikte çocuklarda remisyonun 

sağlanmasında önerilmektedir. Erișkinlerde ise hafif-orta șiddette CH’da düșünüle-

bilir. Ancak CH’da remisyonun sağlanmasında PEN olmadan tek bașına, CH’da 

remisyon idamesinde kullanımı için kanıt yetersiz, ÜK’te remisyonu sağlamada ise 

PEN ile birlikte veya tek bașına uygulanmasının kanıtı yoktur.(38)

ÜK remisyonda ise Akdeniz diyeti önerilmektedir. 
İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye 
edilen bir “İBH diyeti” yoktur.

İBH tedavisinde bazı diyet ekleri kullanılabilmektedir. Bunlardan bitki bazlı bileșikler 

olarak; zerdaçalın aktif bileșeni kurkumin ile indigo naturalis olarak bilinen Qing-Dai 

(QD) sayılabilir. Kurkumin hafif-orta ÜK tedavisinde meselamine ek olarak, ÜK’te 

remisyon idamesinde de kullanılabilir. Ancak en uygun formülasyonu, süre ve dozu 

belirsiz olduğu, yüksek dozda toksisite olasılığı nedeniyle tıbbi gözlem altında 

kullanılmalıdır. QD ise kurkuminle birlikte veya tek bașına kullanımı hafif-orta ÜK 

tedavisinde remisyonun sağlanmasında yardımci bir tedavi olarak düșünülebilir. 

Potansiyel toksisite nedeniyle tıbbi gözlem altında kullanılması gerekir. Posa ekleri, 

prebiyotikler, D vitemini, omega-3 ve glutamin kullanımı ise yetersiz kanıt veya 

kanıt olmadığı için önerilmemektedir.(37) 

2. Oral Nütrisyonel suplaman (ONS): İBH’da oral alım yetersiz olduğunda, nütris-

yonel destek gerektiğinde ilk basamak olarak hem poliklinik hem de yatan hastalar-

da yaygın olarak kullanılmaktadır. “Hastayı besleyemesen de bağırsağı besle” sözü 

4. PN için solüsyon: Bu solüsyonlar Gİ kanalı ișlev görmeyen İBH hastalarında 

hastanın nütrisyonel gereksinimlerini karșılamak üzere makro-, mikro-besin 

maddeleri ve elektrolitleri içeren steril, intravenöz karıșımlardır. Kısa süreli destek 

için PPN, yüksek kalori vermek için ise CPN uygulanmalıdır. 

E) İBH’da Özel Durumlar Ve Komorbiditelerde Nütrisyonel Yaklașım 
a) İBS Benzeri Semptomlar: Remisyonda İBH olan erișkinlerin 1/3 ünde, genel 

popülasyona göre 3 kat daha fazla İBS benzeri semptomlar görülmektedir.Bu 

hastalarda persistan Gİ semptomları tedavi etmek üzere düșük FODMAP diyeti 

yukarıda değinildiği gibi önerilebilir. Ancak bu amaçla yüksek posalı gıdalar, posa 

ekleri veya düșük posalı bir diyetin kullanılmasını destekleyen yetersiz kanıt 

vardır.(38,41)

b) İntestinal Striktürü Olanlar: Striktüran CH ve obstrüktif semptomları olan İBH 

hastalarında hacim olușturucu posadan fakir diyet intestinal obstrüksiyon 

gelișme riskini azaltabilir. Hastaların hacim olușturucu posadan zengin tahıllar 

(tam tahıllı ekmekler, kepekli tahıllar, arpa, kinoa ve esmer pirinç), sebzeler (çiğ 

sebzeler örn. salatalar, brokoli, karnabahar, mısır, kereviz, sebze kabukları örn. 

patates kabuğu), meyveler (meyve kabukları, çekirdekler, kurutulmuș meyve), 

baklagiller, kuruyemișler ve tohumlardan uzak durması gerekir.(2,35,38)

c) İntestinal Rezeksiyonlu Hastalar: Terminal ileumu içeren rezeksiyon geçiren 

hastalarda safra asidi diyaresini tedavi etmek üzere düșük yağlı diyeti destekle-

yen yeterli veri yoktur. Bu hastalarda Ca-oksalat böbrek tașı öyküsü varsa yeterli 

hidrasyon, diyet Ca’da artıș, destek Ca sitrat, düșük oksalat diyeti önerilmeli-

dir.(38)

d) Stomalı Hastalar: İBH seyrinde bazı hastalarda geçici veya kalıcı stoma izlene-

bilir. İleostomili hastalarda ileostomi çıktısını arttırmada posa alımı arttırılabilir.

e) İleo-Anal Poșlu Hastalar: ÜK ve ileo-anal poșu olan hastalarda fermentabl 

posa poș fonksiyonlarını düzeltebilir. Ancak fermente olmayan posanın böyle bir 

etkisine dair yeterli kanıt yoktur. 

f) Apsesi Olan Crohn Hastaları: İntra-abdominal apse ve/veya flegmonöz 

inflamasyonu olan ve Gİ kanaldan optimal nütrisyonu engellenen İBH hastaların-

da kısa süreli PN preoperatif dönemde enfeksiyon ve inflamasyonu azaltmak 

üzere, bağırsak istirahatini sağlamak amacıyla kısa süreli PN uygulanabilir. 

Böylece cerrahi tedaviye köprüleme ve cerrahi sonuçların optimize edilmesini 

sağlar.(35)

g) Kısa Bağırsak Sendromlu Hastalar: Bu konu ilgili bölümde anlatılacaktır.

İBH’DA PRİMER NÜTRİSYONEL TEDAVİ

Bu bölümde nütrisyon tedavisi İBH patogenezinde olușturduğu modifikasyonlarla, 

hastalığın primer tedavisindeki yeri ile ele alınacaktır. İBH’da nütrisyon tedavisinin 

intestinal inflamasyonu azalttığı, iyileșmeyi arttırdığı ve semptomların düzelmesini 

sağladığı gösterilmiștir. Bu yaklașımın tipik Batı tipi diyetle ilișkili bağırsak disbiyozisi 

ve mukozal immün sistem bozukluğunu tetikleyen faktörleri ortadan kaldırabileceği 

üzerinde durulmaktadır. Bu tedavi 2’ye ayrılmaktadır;

1. Ekskluziv EN (EEN)

2. Parsiyel EN (PEN)

Günümüzde EEN ve PEN’un bir parçası olarak CDED CH olan çocuklarda ve bazı 

erișkinlerde remisyonun sağlanması ve/veya idamesinde primer tedavi modalitesi 

olarak giderek artan oranda kullanılmaktadır.(18,30,31,41)

EEN tedavisi: İBH hastasının 6-8 hafta süreyle alması gerekli kalorinin tamamının 

tam bir enteral ürünüle karșılanması olarak tanımlanır. Enteral ürün oral olarak 

veya enteral yolla verilebilir. Elemental ürün kullanımı gerekli değildir ama intakt 

protein ürünleri verilebilir. EEN tedavisi yaklașık 50 yıl önce klinik pratiğe girmiștir. 

Pediatrik yaș grubunda malnütrisyonun büyüme ve gelișmede negatif etkileri 

nedeniyle, bu yaș grubunda benzer olumsuz etkileri olan kortikosteroid (KS) tedavi-

den kaçınılması gereklidir. Pediatrik hastalarda aktif CH’nı tedavi etmede, EEN KS 

tedaviye benzer %80’e varan remisyon oranıyla ilk sıra tedavi olarak önerilmekte-

dir.(42) Erișkin Crohn hastalarında pediatrik yaș grubuna göre EEN’un remisyon 

indüksiyonu genel olarak daha düșüktür. Bunun nedeni pediatrik ve erișkin yaș 

gruplarında hastalık ekspresyonunun farklı olması ve erișkinlerde kompliyansın 

daha düșük olması olabilir. 

Ekskluziv enteral nütrisyon İBH olanlarda 6-8 hafta süreli, oral bașka 
gıda alımına izin vermeden, %100 kalorinin enteral ürünlerle 
karșılanmasıdır. CH’da pediatrik yaș grubunda etkinliği yüksektir. 
Ancak erișkinlerde de tolere edildiğinde CH’da remisyonun sağlan-
masında önerilmektedir.

2025 yılında yayınlanan, erișkin İBH hastalarında ECCO’nun diyet yönetimi ile ilgili 

uzlașısında, EEN tedavisinin așağıdaki durumlarda yeri olduğu bildirilmiștir. Bu 

uzlașıya göre;

1. EEN erișkin CH’da remisyonun sağlanmasında önerilmektedir

2. inflamatuvar striktürlerin tedavisinde düșünülebilir

3. Preoperatif dönemde 2 hafta boyunca uygulanan EEN, CH’da inflamatuvar yükü 

azaltabilir, planlanan operasyonu önleyebilir

4. Cerrahi girișim bekleyen Crohn hastalarında post-op komplikasyonları önlemek 

üzere, 4 hafta süreli EEN tedavisi pre-op nütrisyonda önerilmektedir.(38)

Her ne kadar EEN tedavisi erișkin İBH tedavisinde giderek daha çok terapötik bir 

seçenek olarak görülse ve ECCO’nun bu konudaki uzlașısında yer alsa da, pratikte 

uygulanması hala sınırlıdır.(41) 

PEN Tedavisi: İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 

kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti (CDED) ile karșılan-

masıdır. Bu tedavinin terapötik etkisi doza bağımlıdır. Enteral ürün oranı arttıkça 

sağlanan yarar da artar. Ancak PEN tedavisi ile ilgili kanıtlar hala kısıtlı olup,(43) EEN 

CH olanlarda remisyonun sağlanmasında en köklü ve etkili diyet seçeneği olmaya 

devam etmektedir.

PEN İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 
kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti 
(CDED) ile karșılanmasıdır. 



unutulmamalıdır. İBH’na özgü ONS az sayıda bulunmaktadır. Ancak tüm ONS’lar 

İBH hastasının gereksinimi olan yüksek kalori ve yüksek proteine sahiptir. ESPEN 

enerji gereksinimini karșılayamayan, iyileșme döneminde ve preoperatif olan 

hastalarda ONS kullanımını önermektedir. ONS’ların iștahı kapatmaması için öğün 

aralarında, 30-60 dk da, düzenli ve yavaș șekilde, soğuk olarak ve pipetle yudum-

lanması önerilmektedir. ONS’lar hastanın gıdasına da eklenebilir. Sağlık çalıșanları 

tarafından hasta ONS yan etkileri açısından yakın takip edilmelidir. ONS kullanılma-

dan önce iyice çalkalanmalı, buzdolabında saklanmalı ve 24 saat içinde tüketilmeli-

dir.(29,36)

3. Enteral ürün: İBH seyrinde kullanılan enteral ürün tipleri ve içerikleri Tablo-4’de 

izlenmektedir. Aktif İBH olan hastalarda orta düzeyde yağ içerikli polimerik standart 

ürün tercih edilmelidir. İBH’a özel ürün olarak içinde transforme eden büyüme 

faktörü-beta (TGF-beta) bulunan bir ürün bulunmaktadır ve özellikle çocuk 

hastalarda etkinliği gösterilmiștir.(37,40)
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Giriș
Bu bölümde inflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH)’da seyri sırasında izlenen nütris-

yon hastalıkları ve nütrisyonla ilișkili durumlar gözden geçirilecektir. Özellikle sık 

olarak izlenen malnütrisyon bașta olmak üzere sarkopeni ve kırılganlıktan bahse-

dilecektir. Bu hastalara uygulanan nütrisyonel yaklașım üzerinde durulacaktır:

1. Hastanın nütrisyonel durumunu belirleyip, hastanın eksikliklerinin yerine 

konulması șeklinde nütrisyonel destek tedavisi

2. Bu hastalığın tedavisinde nütrisyonel girișimlerin tedavi olarak kullanılması 

șeklinde primer nütrisyonel tedavi. 

A. İNTESTİNAL İNFLAMASYONUN NÜTRİSYON ÜZERİNDEKİ ETKİLERİ 

İBH tekrarlayıcı intestinal inflamasyon ataklarıyla hayat boyu devam eden kronik 

bir hastalıktır. Ülseratif kolit (ÜK)’te izlenen inflamasyon sadece kolon mukozasın-

da iken, Crohn hastalığı (CH)’da ise ağızdan anüse kadar tüm gastrointestinal (Gİ) 

kanalda izlenebilen transmural bir inflamasyondur. Bu inflamasyonun İBH olan 

hastaların nütrisyonel durumu üzerinde etkileri vardır.(1) İntestinal inflamasyon;

1. Besin maddelerinin emilimini değișik mekanizmalarla bozar. Özellikle bağırsak 

emilim yüzeyini arttıran villus ve mikrovilluslarda hasara neden olur. Sonuçta 

makro- ve mikrobesin maddelerinin yani karbonhidrat, protein, yağ, vitamin ve 

eser elementlerin emilimi azalır.(2)

 

2. Bağırsak epitel hücreleri arasındaki sıkı bileșkelere hasar verir. İntestinal bariyer 

bozularak intestinal permeabilite artar, “sızdıran bağırsak” gelișir.(3,4) Bu durum 

mikrobiyal ürün ve toksinlerin sistemik dolașıma katılması, immün yanıtın 

tetiklenmesi ve besin madde emiliminin daha da bozulmasına yol açar.(1)

3. Mikrobesin bozuklukları
Mikrobesinler vitamin ve eser elementleri kapsamaktadır. Vitaminler herhangi bir 

beslenme șeklinde oldukça az miktarda gerekli esansiyel organik moleküllerdir. 

Hastalık durumunda vitamin ihtiyacı, metabolik gereksinimde artıș ve artan 

kayıplar nedeniyle çok daha fazladır. İnflamatuvar yanıt bunların değerlendirilme-

sini komplike edebileceğinden aynı anda CRP düzeyine bakmak gerekir. 

Eser elementler metabolizma ve medikal nütrisyon tedavisinin metabolik yolakla-

rında, antioksidasyon ve immünitede anahtar role sahip temel bileșenlerdir. Bunlar 

bakır, demir, selenyum, çinko, iyot, krom, molibden ve manganezdir. Parenteral 

nütrisyon (PN)’da hem vitamin hem de eser elementlerin hastaya ayrıca sağlan-

ması gereklidir. Hem vitamin hem de eser elementlerin klinik nütrisyonda ki yerleri 

ile ilgili ESPEN tarafından yeni 2 derleme makale yayınlanmıștır.(15,16)

4. Sarkopeni ve Kırılganlık
Sarkopeni iskelet kas kitlesi ve fonksiyonunda progresif kayıpla karakterli bir durum-

dur. Sarkopeni tanımı için günümüzde bu konuyla ilgili dünyadaki tüm derneklerin 

katılımıyla olușturulan GLIS (Sarkopenide Global Liderlik Girișimi)’in önerdiği ilk 

global sarkopeni tanımı yapılmıștır.(17) Bu tanım Șekil-2’de izlenmektedir.

yarlı tomografi (BT) ve manyetik rezonans görüntüleme (MRG) tarafından, 

indirekt olarak biyoelektrik impedans analizi (BIA) ile değerlendirilir. 

1. Fiziksel performansın değerlendirilmesi: Yürüyüș hızı fiziksel performansın 

doğru ve kolay ölçümüdür. Dört metre veya 6 metre yürüyüș hız testleri uygula-

nır. Ayrıca “Zamanlı Kalk ve Git Testi”de uygulanabilir.(18,19)

Kırılganlık major organlarda sınırlı rezerv kapasitesiyle birlikte dirençsizlik ve bir 

tür savunmasızlık halidir. Bu durum bağımlılık ve engellilik için bir risk faktörüdür. 

Esas olarak ileri yașlarda izlenir.(19) Kırılganlık tanısında 5 kriterden 3’ünün varlığı 

aranır. Bu kriterler kilo kaybı, halsizlik, yorgunluk, fiziksel aktivitenin azalması, 

yavașlık (yürüyüș hızının azalması) ve güçsüzlük (düșük kavrama gücü)’tür. 

Kırılganlık taramasında birkaç araç vardır. Bunlardan “Zamanlı Kalk ve Git Testi” 

ile “Göreceli İhtiyaç İndikatörü” (IoRN) klinikte kolaylıkla uygulanabilir.(17)

5. Yeniden Beslenme Sendromu
Yetersiz beslenme döneminin ardından birey agresif olarak beslenmeye (oral, 

enteral veya parenteral nütrisyon (PN)) bașlandığında ortaya çıkan elektrolit ve sıvı 

dengesinde șiddetli bozulma sendromudur.(1) Sıklıkla PN’la beslenenlerde ve 

hastanın beslenmeye bașlanmasından sonraki 4 gün içinde izlenir. Karbonhidrat-

ların yüksek miktarda verilmesiyle insülin sekresyonu artar, hipoalbüminemisi 

olan hastalarda su ve tuz tutulmasına neden olur. Elektrolit bozuklukları özellikle 

hipofosfatemi, hipokalemi ve hipomagnezemi șiddetli komplikasyonlara neden 

olabilir.(20) Hastada bu komplikasyonun gelișmemesi için, gereksinim duyduğu 

kalori miktarının kademeli olarak arttırılması, aceleci olunmaması gerekir.

C. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA NÜTRİSYON
HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

1. İBH’da Malnütrisyon
İnflamatuvar bağırsak hastalarının tümünde malnütrisyon prevalansı %70, 

remisyonda olan İBH hastalarında ise %38 civarındadır. Her ne kadar CH’da 

malnütrisyon prevalansı (%65-75), ÜK’li hastalarda izlenen orandan (%18-62) 

daha yüksek olsa da, son çalıșmalar her 2 durumda benzer malnütrisyon oranları-

3. Bağırsak mikrobiyotasında “disbiyozis” ’e neden olur. Disbiyozis bağırsak mikro-

biyotasında bakterilerin sayı ve çeșitliliğinde azalma ve stabilitesinde bozulmayla 

karakterli bir durumdur. Aynı șekilde disbiyozis de intestinal inflamasyon ve 

hasara neden olabilir. Sağlıklı konrollere göre Bifidobacterium longum, Eubacte-

rium rectale, Faecalibacterium prausnitzii, Roseburia intestinalis ve diğer yararlı 

bakteriler Crohn hastalığı (CH) ve/veya Ülseratif kolit (ÜK)’de azalırken, Bacteroi-

des fragilis, Enterobacteriaceae (örneğin Escherichia coli), Ruminococcus 

gnavus ve Fusobacterium nucleatum gibi zararlı bakterilerde artıș vardır.(5)

4. İBH’da izlenen disbiyozis bağırsak metabolomunu da değiștirerek kısa zincirli 

yağ asitleri (KZYA), safra asidleri ve triptofan arasında ki dengenin bozulmasına 

yol açar. Kolonositlerin enerji kaynağı olarak kabul edilen KZYA’nin sentezi 

azalır.(6)

5. İnflamasyon sırasında tümör nekroz faktör-alfa (TNF-a) ve interlökin-1 beta 

(IL-1b) gibi salgılanan pro-inflamatuvar sitokinler besin maddeleri örn. glukoz, 

amino asid ve yağ asidi tașıyacılarının ekspresyon ve fonksiyonunu azaltır.(2)

6. İntestinal transiti hızlandırarak ozmotik veya sekretuvar diyareye neden olur. Bu 

da besin maddelerinin emilimi için gerekli sürenin kısalması ve sekonder 

malnütrisyona neden olur.(7)

B. NÜTRİSYON HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

Nütrisyon hastalıkları ve nütrisyon ile ilișkili durumlar Șekil-1’de gösterilmekte-

dir.(8)

1. Malnütrisyon/Az Beslenme
Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında eksiklik, așırılık 

veya dengesizlik olarak tanımlanır. Malnütrisyon morbidite, mortalite ve sağlık 

bakım maliyetinde önemli derecede artıșa neden olur.(9)

Malnütrisyon tanımında;

1. ESPEN (Avrupa Parenteral ve Enteral Nütrisyon Derneği), 2015 yılı,(10)

2. GLIM (Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi), 2019 yılı,(11)

Q Fenotipik kriterler (kilo kaybı, düșük vücut kitle indeksi (VKİ), düșük kas kitlesi) 

ve etyolojiik kriterler (gıda alımında azalma ve hastalık yükünün değerlendiril-

mesini içeren) tanımlanmıștır.(12)

3. WHO (Dünya Sağlık Örgütü) kriterleri kullanılmaktadır.(13)

Q Az beslenme (zayıflık: boya göre düșük ağırlık, bodurluk: yașa göre kısa boy, 

esas olarak pediatrik yaș grubunda,düșük kilo: yașa göre düșük kilo) 

Q Mikrobesin ilișkili malnütrisyon (mikrobesin eksiklikleri veya fazlalıkları)

Q Așırı kilo (obezite ve diyet ilișkili bulașıcı olmayan hastalıklar örn. kalp hastalığı, 

inme, diyabet ve bazı kanserler).

WHO kriterlerine göre malnütrisyon için tanısal kriterler veya sayısal eșik değerleri 

bulunmamaktadır. ESPEN ve GLIM’e göre malnütrisyon kriterleri Tablo 1’de 

izlenmektedir.

Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında 
eksiklik, așırılık veya dengesizlik olarak tanımlanır. Tanımında güncel 
olarak Avrupa Klinik Enteral ve Parenteral Nütrisyon Derneği (ESPEN) 
ile Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi (GLIM) tanı kriterleri 
kullanılmaktadır.

2. Așırı Kilo ve Obezite
Sağlığı bozabilen anormal veya așırı yağ birikimi olarak tanımlanır.(14) Obezite 

kronik bir hastalık olup, tip 2 diyabetes mellitus (DM), dislipidemi, hipertansiyon 

(HT) ve kardiyovasküler hastalıklar (KVH) gibi diğer kronik hastalıkların birincil 

nedenidir. Erișkinlerde așırı kilo ve obezite sınıflaması VKİ’ne göre yapılır (Tablo 2). 

Vücut ağırlığının artmasının yanısıra yağ birikiminin karın ve gövdede olması 

santral obezite olarak tanımlanır. Her 2 cinste metabolik sendrom, tip 2 DM, HT ve 

KVH riski bu durumda yüksektir. Bel çevresi ölçümü ile takip edilir. Sarkopenik 

obezite sarkopeniyle obezitenin bir kombinasyonu olarak tanımlanır. Mekanizması 

obez hastalarda inflamasyon ve/veya inaktiviteye bağlı kas katabolizması olup, 

her yașta görülebilir. 

Yașlılık sürecinde sarkopeni kırılganlık öncesi izlenen bir durum olsa da (primer 

sarkopeni), hastalık ilișkili, aktivite ilișkili veya nütrisyon ilișkili (ör. protein eksikliği) 

patojenik mekanizmalardan da (sekonder sarkopeni) kaynaklanabilir. Sarkopeni 

genel olarak 3 așamada değerlendirilir;

1. Kas gücünün değerlendirilmesi: El kavrama gücünün el dinamometrisi ile 

ölçülerek değerlendirilmesidir. 

2. Kas kitlesinin değerlendirilmesi: Total vücut iskelet kitlesi veya apendiküler 

iskelet kas kitlesi direkt olarak dual enerji X-ray absorbsiyometri (DEXA), bilgisa-

nı ortaya koymuștur.(21) CH olanlarda ince bağırsak tutulumu olan, fistülizan veya 

bağırsak rezeksiyonu geçirenlerde protein-enerji malnütrisyonu (PEM) ve mikro-

besin eksiklikleri daha fazladır. ÜK’li hastalarda ise akut atak sırasında veya 

hastaneye yatıșta nütrisyonel durumda hızlı bir bozulma görülür.(1) İBH’da malnüt-

risyon patomekanizmaları Șekil 3’de izlenmektedir.(22)

İBH ve malnütrisyonu olan hastalarda hastanede sık yatıș, hastanede daha uzun 

süreli yatıș, morbidite ve mortalitede artıș söz konusudur. Uzun iyileșme süresi 

Clostridioides difficile gibi fırsatçı enfeksiyonlara, venöz tromboemboliye yol 

açarak mortalitede artıșa neden olur. Daha yașlı hastalarda malnütrisyon riski 

daha yüksek olduğundan, bir çalıșmada yașlı hastalarda mortalite 40 kat daha 

yüksek saptanmıștır. Malnütrisyonun erken tanısı olumsuz sonuçların düzelmesi-

ne neden olur.(23)

2. İBH’da Așırı Kilo ve Obezite
Dünyada obezite artıșı gibi İBH’da da obezite oranı giderek artmaktadır. Çeșitli 

epidemiyolojik çalıșmalarda İBH olan hastalarda așırı kilo %25-40, obezite 

%15-40 oranında izlenmektedir. Mezenterik visseral yağ dokuda bulunan hipert-

rofik adipositler pro-inflamatuvar sitokin (TNF-a, IL-1, IL-6), kemokin ve adipokin 

(leptin ve resistin) olușturarak, inflamatuvar hücre aktivasyonuna ve düșük 

dereceli kronik intestinal inflamasyona neden olur. Bu da mukozal bariyer fonksi-

yonunda bozulma ve bakteriyel translokasyona yol açar. Obezite İBH’da immüno-

modülatör ve biyolojik ajan tedavilerinde daha düșük yanıta, peri-operatif cerrahi 

komplikasyonlarda ise artıșa yol açar.(24)

3. İBH’da Sarkopeni ve Kırılganlık
İBH’da sarkopeninin değerlendirildiği 35 çalıșmanın (2770 erișkin CH, 1473 ÜK’li 

hasta) sistematik derlemesinde, erișkin İBH hastalarının %42’de myopeni (düșük 

kas kitlesiyle ölçülen, CH’da %45, ÜK’te %43), %34’ünde pre-sarkopeni( düșük 

el kavrama gücü nedeniyle, CH’da %35, ÜK’te %32) ve %17’sinde sarkopeni 

(düșük kas kitlesi ve gücüyle, CH’da %12, ÜK’te %14) saptanmıștır.(25) Sarkopenik 

İBH hastaları hastane yatıșları, hastalık alevlenmeleri ve kolektomiye daha yatkın-

dır. Düșük kas kitlesi cerrahi riski arttırmaktadır.(26)

İBH olan 1.893.448 erișkin İBH hastasının katıldığı 23 gözlemsel çalıșmanın 

meta-analizinde, kırılganlık havuzlanmıș prevalansı %18 (95% CI: 12.4%-25.6%) 

olarak saptanmıștır. Kırılganlık İBH hastalarında enfeksiyonla ilișkili hastane 

yatıșları, cerrahi sonrası morbidite ve ölüm dahil olumsuz sonuçlara neden 

olabilir.(27)

İBH’da așırı kilo %25-40, obezite %15-40, sarkopeni %17, kırılganlık 
ise %18 oranında izlenir. 

D. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA
NÜTRİSYONEL YAKLAȘIM 

İBH hastalarına uygulanan nütrisyonel yaklașımın bir ekip iși olduğu, hekim, 

hemșire ve diyetisyen ișbirliğinin son derece önemli olduğunu unutmamak 

gerekir. 

İBH’da nütrisyonel yaklașım bir ekip iși olup, hekim, hemșire ve 
diyetisyen ișbirliği büyük önem tașımaktadır.

Bu hastalara nütrisyon tedavisi 2 amaçla uygulanmaktadır;

1. Nütrisyonel Destek Tedavi; Hastalarda saptanan protein, enerji, vitamin, eser 

element eksikliklerinin saptanıp yerine konmasıdır.

2. Primer Nütrisyonel Tedavi: Hastada İBH tedavisinde nütrisyonel yaklașımların 

uygulanmasıdır.

İBH’da Nütrisyonel Destek Tedavi
İBH olan hastalarda nütrisyonel destek tedavi;

a) Hastanın görüldüğü yer (poliklinikte ayaktan hasta veya serviste yatan hasta),

b) İBH tipi ve tutulum yeri (CH veya ÜK olması, ince bağırsak tutulumu varlığı),

c) İBH aktivitesi ve șiddeti (aktif veya remisyonda hastalık, hafif-orta șiddette veya 

orta-șiddetli hastalık) 

d) İBH’na bağlı komplikasyonlar (örn. striktür),

e) İnflamatuvar bağırsak hastasına uygulanan tedavi,

f) İBH olan hastanın nütrisyonel öykü, fizik muayene, laboratuvar bulguları ve ileri 

incelemelerine göre (görüntüleme gibi) değișiklik gösterir. 

Tüm İBH hastalarının nütrisyonel destek tedavi açısından değerlendirilmesi ve 

izlenmesi gerekir.

A) Nütrisyonel Değerlendirme
Bu așamadaki basamaklar Șekil 4’de izlenmektedir.

1. Basamak Nütrisyonel Tarama: ESPEN İBH hastalarının malnütrisyon açısından 

taranmasını önermektedir.(28) İBH’da önerilen değișik malnütrisyon tarama 

araçları Șekil 4’de izlenmektedir.(29) Bu amaçla özellikle valide edilmiș nütrisyonel 

tarama araçlarının kullanılması önerilmektedir. NRS-2002 ve MUST en çok 

tavsiye edilenlerdir.(22) İBH için spesifik tarama araçları Türkiye’de kullanım için 

valide edilmemiștir. 

2. Basamak Klinik Değerlendirme: İnflamasyon, diyare, karın ağrısı ve iștahsızlı-

ğın etkisini değerlendirmek üzere hastanın Gİ semptomları ve nütrisyonel 

eksikliklerin klinik semptom ve bulguları değerlendirilir.(23) Malnütrisyon tanısında 

herhangi bir altın standart yoktur. Bu amaçla subjektif global değerlendirme 

(SGD), ESPEN, WHO ve GLIM kriterleri kullanılmaktadır. 7-nokta SGD ucuz, hızlı, 

uygulaması kolay bir değerlendirme aracıdır.(22) Son yıllarda GLIM kriterleri daha 

güvenilir bir tanı aracı olarak görülmektedir.(29)

3. Basamak Antropometrik Değerlendirme: Değerlendirilen parametreler VKİ, 

deri kıvrım kalınlığı, orta-üst kol çevresi ve orta-üst kol kas çevresidir. Deri kıvrım 

kalınlığı klinik pratikte vücut yağ depolarını tahmini için kullanılan antropometrik 

bir ölçümdür. Biseps, triseps, subskapular ve supra-iliak bölge olmak üzere 4 

yerden kaliper ile ölçülür. Orta üst kol çevresi VKİ’nin göstergesi iken, orta üst 

kol kas çevresi ise üst kolun hem kemik hem kas kısımları hakkında bilgi 

verir.(23,30). Sarkopeni yatak bașında dinamometreyle el kavrama gücünün 

ölçümüyle değerlendirilir.
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 Vücut kompozisyonunu belirlemede; BIA ve bazı radyolojik yöntemlerden örneğin 

DEXA(31), MRG(32), ultrasonografi(33) ve BT(34) gibi yararlanılır.(23) DEXA vücut 

kompozisyon analizinde altın standarttır. Ancak rutin kullanımı pahalı olması, 

özel ekipman ve eğitimli personel gerektirdiği içim önerilmemektedir. İBH 

inflamasyon ye yetersiz gıda alımı nedeniyle kas erimesi ve yağ kaybına neden 

olur. Son zamanlarda, faz açısı ÜK’li hastalarda hücresel bütünlük ve nütrisyonel 

durumu değerlendirmekte bir gösterge olarak önerilmiștir.(2)

4. Basamak Biyokimyasal Değerlendirme: Hemogram, albümin, CRP ve 

mikro-besinler rutin olarak kontrol edilmeli ve eksiklikleri saptandığında yerine 

konmalı ve takip edilmelidir.(28)

5. Basamak Diyet Değerlendirmesi: İlk önce bu hastaların gıda alımındaki 

değișikliklerin belirlenmesi gerekir. Bu așamada en önemli destek diyetisyenler-

den alınmalıdır. Çünkü hastaların çoğu semptomlarını kontrol etmek için diyet 

değișikliği yapar. Bu da hastaların nütrisyonel durumunu olumsuz etkileyebilir.(35) 

Gıda/nütrisyon ilișkili öykü alırken ör. posa, protein, demir, kalsiyum, folik asid, 

B12, C ve D vitamini gibi anahtar besin maddelerinin yeterli alımının değerlendi-

rilmesi gerekir. Malnütrisyon riski altında ki İBH hastasının her vizitinde 5 gıda 

grubunun tüketim sıklığı sorgulanmalıdır. Bunlar tahıllar, sebze ve meyveler, süt 

veya bitki- bazlı süt alternatifleri, yağsız et (kırmızı ve beyaz et, kümes hayvanları, 

balık) ve alternatifleri (yumurta, baklagiller, kabuklu yemișler ve tohumlar) ile 

katı ve sıvı yağlardır.(30)

B) Nütrisyonel Destek Yolunun Belirlenmesi
İBH’da Gİ kanalın fonksiyonel durumuna göre nütrisyonel destek yolunun belirlen-

mesi Șekil 5’de izlenmektedir.(2)

Enteral nütrisyon: Oral yoldan gıda alamayacak İBH olan hastalarda EN tedavisi 

gerekir. EN için erișim yolları;(23,36)

• Nazal yoldan yerleștirilen beslenme tüpleri,

• Nazogastrik tüp

• Nazojejunal tüp

Parenteral Nütrisyon: İBH’da PN endikasyonları, kontrendikasyonları ve kompli-

kasyonları Șekil 6’da izlenmektedir.(2,23,35,37) PN tedavi süresi ve verilecek solüsyo-

nun ozmolaritesine göre periferal veya santral olarak uygulanabilir. Periferal PN 

(PPN), nütrisyonel desteğin hızla bașlanmasına olanak sağlayan periferal bir venle 

sağlanır. Ancak verilen solüsyonun ozmolaritesi erișkinlerde flebit, tromboflebit 

gelișmesini önlemek üzere 800-850 mOsm/L altında olmalıdır. Ayrıca periferik 

erișimin düșük güvenirliliği nedeniyle bu yol 10-14 günden uzun süre kullanılma-

malıdır. Ayrıca hastanın protein ve enerji gereksinimi seyreltilmiș solüsyonlarla 

karșılanamamaktadır. Bu nedenle PPN santral PN (CPN)’a geçiș amacıyla uygulan-

maktadır.(2)

C) Protein ve Kalori Gereksinimini Saptama:
Genel olarak İBH remisyondayken protein gereksinimi genellikle artmaz ve alım 

genel popülasyona önerilene benzer olmalıdır (1 g/kg/gün). Ancak aktif İBH’da 

protein gereksinimi artar ve alım genel popülasyona önerilene göre daha yüksek 

olmalıdır (erișkinlerde 1.2-1.5 g/kg/gün).(28) Hastanın kalori gereksinimi yatak 

bașında standart olarak (30-35 kcal/kg) hesaplanabileceği gibi farklı enerji gereksi-

nimi olabilecek özel hastalık durumlarında enerji gereksinimi indirekt kalorimetri 

ve bireysel fiziksel aktivite faktörü ile belirlenmelidir.(28) Klinik pratikte Harris-Bene-

dict veya Schoffield formüllerinden yararlanılabilir. 

Aktif İBH hastasında protein gereksinimi 1.2-1.5 g/kg, kalori gereksi-
nimi 30-35 kcal/kg’dır. 

• Gastrostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen

• Jejunostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen.

İBH’da
PN endikasyonları

İntestinal yetmezlik

Komple bağırsak 
obstrüksiyonu

Uzamıș ileus

Yüksek çıktılı veya 
proksimal fistül

Kısa bağırsak sendromu 
(bazısı)

Malnütrisyon+ alım 
yokluğu >5 gün

Enteral erișim 
sağlanamıyorsa

PN
komplikasyonları

Enfeksiyon (santral yol)

Yeniden beslenme 
sendromu

Karaciğer hastalığı ile 
birlikte intestinal 
yetmezlik

Hava embolisi

Pnömotoraks/ 
hemotoraks

Hipoglisemi ve 
hiperglisemi

Santral yol trombozu

PN
kontrendikasyonları

Fonksiyonel Gİ kanal

Malnütrisyon yoksa, 
tedavi<5 gün ise 

Yașam sonu bakım 

İnfant<8 cm ince 
bağırsak 

Kardiyovasküler 
instabilite 

Șiddetli metabolik 
bozukluklar

Șekil 6. İBH’da PN Endikasyonları, Kontrendikasyonları ve Komplikasyonları (37) D) Hastaya Bașlanacak Diyet, Oral Nütrisyonel Suplaman, Enteral Ürün ve 
PN İçin Solüsyon Belirleme
1. Diyet: İBH’nın aktif veya remisyonda olması hastaya bașlanacak diyete karar 

verirken son derece önemlidir. ÜK’de remisyon idamesinde medikal tedaviye ek 

olarak taze sebze ve meyveler, monoansature yağlar, kompleks karbonhidratlar ve 

yağsız proteinlerden zengin ancak ultra ișlenmiș gıdalar, ek șeker ve tuzdan fakir 

Akdeniz diyeti önerilmektedir.(35,38)

İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye edilen bir “İBH 

diyeti” yoktur.(28) Ancak semptomatik atak yașayan ve abdominal semptomları 

kötüleșen hastalarda önceden uygulandığı gibi düșük rezidü, düșük posalı diyet 

uygundur. İBH tedavisinde önerilen diyetler, gerekçe ve içerikleriyle Tablo 4’de 

izlenmektedir. Akdeniz diyeti medikal tedaviye ek olarak, ÜK’te remisyon idamesin-

de uygulanabilir. Ancak ÜK’te remisyon sağlanması, CH’da remisyon sağlanması 

ve idamesinde kullanımı ile ilgili yetersiz kanıt vardır.(38) ÜK’te remisyon idamesinde 

kırmızı ve ișlenmiș etten fakir bir diyet te önerilebilir.(35,38)

Düșük fermentabl oligosakkarid, disakkarid, monosakkarid ve poliollerden 

(FODMAP) olușan diyet özellikle irritabl bağırsak sendromu (İBS) tedavisinde 

uygulanmaktadır. Düșük FODMAP diyetinin CH ve ÜK remisyon idamesinde kullanıl-

masına ilișkin yeterli bir kanıt yoktur. Sadece İBH olan bir hastada İBS ile uyumlu 

yakınmalar varsa bu diyet fayda sağlayabilir. Uzun süreli düșük FODMAP diyetin-

den, mikrobiyotada değișiklik ve kısa zincirli yağ asitlerinin üretiminde azalmaya 

neden olabileceğinden uzak durulmalıdır.(2,35,39)

CH dıșlama diyeti (CDED), parsiyel EN (PEN) ile birlikte çocuklarda remisyonun 

sağlanmasında önerilmektedir. Erișkinlerde ise hafif-orta șiddette CH’da düșünüle-

bilir. Ancak CH’da remisyonun sağlanmasında PEN olmadan tek bașına, CH’da 

remisyon idamesinde kullanımı için kanıt yetersiz, ÜK’te remisyonu sağlamada ise 

PEN ile birlikte veya tek bașına uygulanmasının kanıtı yoktur.(38)

ÜK remisyonda ise Akdeniz diyeti önerilmektedir. 
İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye 
edilen bir “İBH diyeti” yoktur.

İBH tedavisinde bazı diyet ekleri kullanılabilmektedir. Bunlardan bitki bazlı bileșikler 

olarak; zerdaçalın aktif bileșeni kurkumin ile indigo naturalis olarak bilinen Qing-Dai 

(QD) sayılabilir. Kurkumin hafif-orta ÜK tedavisinde meselamine ek olarak, ÜK’te 

remisyon idamesinde de kullanılabilir. Ancak en uygun formülasyonu, süre ve dozu 

belirsiz olduğu, yüksek dozda toksisite olasılığı nedeniyle tıbbi gözlem altında 

kullanılmalıdır. QD ise kurkuminle birlikte veya tek bașına kullanımı hafif-orta ÜK 

tedavisinde remisyonun sağlanmasında yardımci bir tedavi olarak düșünülebilir. 

Potansiyel toksisite nedeniyle tıbbi gözlem altında kullanılması gerekir. Posa ekleri, 

prebiyotikler, D vitemini, omega-3 ve glutamin kullanımı ise yetersiz kanıt veya 

kanıt olmadığı için önerilmemektedir.(37) 

2. Oral Nütrisyonel suplaman (ONS): İBH’da oral alım yetersiz olduğunda, nütris-

yonel destek gerektiğinde ilk basamak olarak hem poliklinik hem de yatan hastalar-

da yaygın olarak kullanılmaktadır. “Hastayı besleyemesen de bağırsağı besle” sözü 

4. PN için solüsyon: Bu solüsyonlar Gİ kanalı ișlev görmeyen İBH hastalarında 

hastanın nütrisyonel gereksinimlerini karșılamak üzere makro-, mikro-besin 

maddeleri ve elektrolitleri içeren steril, intravenöz karıșımlardır. Kısa süreli destek 

için PPN, yüksek kalori vermek için ise CPN uygulanmalıdır. 

E) İBH’da Özel Durumlar Ve Komorbiditelerde Nütrisyonel Yaklașım 
a) İBS Benzeri Semptomlar: Remisyonda İBH olan erișkinlerin 1/3 ünde, genel 

popülasyona göre 3 kat daha fazla İBS benzeri semptomlar görülmektedir.Bu 

hastalarda persistan Gİ semptomları tedavi etmek üzere düșük FODMAP diyeti 

yukarıda değinildiği gibi önerilebilir. Ancak bu amaçla yüksek posalı gıdalar, posa 

ekleri veya düșük posalı bir diyetin kullanılmasını destekleyen yetersiz kanıt 

vardır.(38,41)

b) İntestinal Striktürü Olanlar: Striktüran CH ve obstrüktif semptomları olan İBH 

hastalarında hacim olușturucu posadan fakir diyet intestinal obstrüksiyon 

gelișme riskini azaltabilir. Hastaların hacim olușturucu posadan zengin tahıllar 

(tam tahıllı ekmekler, kepekli tahıllar, arpa, kinoa ve esmer pirinç), sebzeler (çiğ 

sebzeler örn. salatalar, brokoli, karnabahar, mısır, kereviz, sebze kabukları örn. 

patates kabuğu), meyveler (meyve kabukları, çekirdekler, kurutulmuș meyve), 

baklagiller, kuruyemișler ve tohumlardan uzak durması gerekir.(2,35,38)

c) İntestinal Rezeksiyonlu Hastalar: Terminal ileumu içeren rezeksiyon geçiren 

hastalarda safra asidi diyaresini tedavi etmek üzere düșük yağlı diyeti destekle-

yen yeterli veri yoktur. Bu hastalarda Ca-oksalat böbrek tașı öyküsü varsa yeterli 

hidrasyon, diyet Ca’da artıș, destek Ca sitrat, düșük oksalat diyeti önerilmeli-

dir.(38)

d) Stomalı Hastalar: İBH seyrinde bazı hastalarda geçici veya kalıcı stoma izlene-

bilir. İleostomili hastalarda ileostomi çıktısını arttırmada posa alımı arttırılabilir.

e) İleo-Anal Poșlu Hastalar: ÜK ve ileo-anal poșu olan hastalarda fermentabl 

posa poș fonksiyonlarını düzeltebilir. Ancak fermente olmayan posanın böyle bir 

etkisine dair yeterli kanıt yoktur. 

f) Apsesi Olan Crohn Hastaları: İntra-abdominal apse ve/veya flegmonöz 

inflamasyonu olan ve Gİ kanaldan optimal nütrisyonu engellenen İBH hastaların-

da kısa süreli PN preoperatif dönemde enfeksiyon ve inflamasyonu azaltmak 

üzere, bağırsak istirahatini sağlamak amacıyla kısa süreli PN uygulanabilir. 

Böylece cerrahi tedaviye köprüleme ve cerrahi sonuçların optimize edilmesini 

sağlar.(35)

g) Kısa Bağırsak Sendromlu Hastalar: Bu konu ilgili bölümde anlatılacaktır.

İBH’DA PRİMER NÜTRİSYONEL TEDAVİ

Bu bölümde nütrisyon tedavisi İBH patogenezinde olușturduğu modifikasyonlarla, 

hastalığın primer tedavisindeki yeri ile ele alınacaktır. İBH’da nütrisyon tedavisinin 

intestinal inflamasyonu azalttığı, iyileșmeyi arttırdığı ve semptomların düzelmesini 

sağladığı gösterilmiștir. Bu yaklașımın tipik Batı tipi diyetle ilișkili bağırsak disbiyozisi 

ve mukozal immün sistem bozukluğunu tetikleyen faktörleri ortadan kaldırabileceği 

üzerinde durulmaktadır. Bu tedavi 2’ye ayrılmaktadır;

1. Ekskluziv EN (EEN)

2. Parsiyel EN (PEN)

Günümüzde EEN ve PEN’un bir parçası olarak CDED CH olan çocuklarda ve bazı 

erișkinlerde remisyonun sağlanması ve/veya idamesinde primer tedavi modalitesi 

olarak giderek artan oranda kullanılmaktadır.(18,30,31,41)

EEN tedavisi: İBH hastasının 6-8 hafta süreyle alması gerekli kalorinin tamamının 

tam bir enteral ürünüle karșılanması olarak tanımlanır. Enteral ürün oral olarak 

veya enteral yolla verilebilir. Elemental ürün kullanımı gerekli değildir ama intakt 

protein ürünleri verilebilir. EEN tedavisi yaklașık 50 yıl önce klinik pratiğe girmiștir. 

Pediatrik yaș grubunda malnütrisyonun büyüme ve gelișmede negatif etkileri 

nedeniyle, bu yaș grubunda benzer olumsuz etkileri olan kortikosteroid (KS) tedavi-

den kaçınılması gereklidir. Pediatrik hastalarda aktif CH’nı tedavi etmede, EEN KS 

tedaviye benzer %80’e varan remisyon oranıyla ilk sıra tedavi olarak önerilmekte-

dir.(42) Erișkin Crohn hastalarında pediatrik yaș grubuna göre EEN’un remisyon 

indüksiyonu genel olarak daha düșüktür. Bunun nedeni pediatrik ve erișkin yaș 

gruplarında hastalık ekspresyonunun farklı olması ve erișkinlerde kompliyansın 

daha düșük olması olabilir. 

Ekskluziv enteral nütrisyon İBH olanlarda 6-8 hafta süreli, oral bașka 
gıda alımına izin vermeden, %100 kalorinin enteral ürünlerle 
karșılanmasıdır. CH’da pediatrik yaș grubunda etkinliği yüksektir. 
Ancak erișkinlerde de tolere edildiğinde CH’da remisyonun sağlan-
masında önerilmektedir.

2025 yılında yayınlanan, erișkin İBH hastalarında ECCO’nun diyet yönetimi ile ilgili 

uzlașısında, EEN tedavisinin așağıdaki durumlarda yeri olduğu bildirilmiștir. Bu 

uzlașıya göre;

1. EEN erișkin CH’da remisyonun sağlanmasında önerilmektedir

2. inflamatuvar striktürlerin tedavisinde düșünülebilir

3. Preoperatif dönemde 2 hafta boyunca uygulanan EEN, CH’da inflamatuvar yükü 

azaltabilir, planlanan operasyonu önleyebilir

4. Cerrahi girișim bekleyen Crohn hastalarında post-op komplikasyonları önlemek 

üzere, 4 hafta süreli EEN tedavisi pre-op nütrisyonda önerilmektedir.(38)

Her ne kadar EEN tedavisi erișkin İBH tedavisinde giderek daha çok terapötik bir 

seçenek olarak görülse ve ECCO’nun bu konudaki uzlașısında yer alsa da, pratikte 

uygulanması hala sınırlıdır.(41) 

PEN Tedavisi: İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 

kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti (CDED) ile karșılan-

masıdır. Bu tedavinin terapötik etkisi doza bağımlıdır. Enteral ürün oranı arttıkça 

sağlanan yarar da artar. Ancak PEN tedavisi ile ilgili kanıtlar hala kısıtlı olup,(43) EEN 

CH olanlarda remisyonun sağlanmasında en köklü ve etkili diyet seçeneği olmaya 

devam etmektedir.

PEN İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 
kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti 
(CDED) ile karșılanmasıdır. 



unutulmamalıdır. İBH’na özgü ONS az sayıda bulunmaktadır. Ancak tüm ONS’lar 

İBH hastasının gereksinimi olan yüksek kalori ve yüksek proteine sahiptir. ESPEN 

enerji gereksinimini karșılayamayan, iyileșme döneminde ve preoperatif olan 

hastalarda ONS kullanımını önermektedir. ONS’ların iștahı kapatmaması için öğün 

aralarında, 30-60 dk da, düzenli ve yavaș șekilde, soğuk olarak ve pipetle yudum-

lanması önerilmektedir. ONS’lar hastanın gıdasına da eklenebilir. Sağlık çalıșanları 

tarafından hasta ONS yan etkileri açısından yakın takip edilmelidir. ONS kullanılma-

dan önce iyice çalkalanmalı, buzdolabında saklanmalı ve 24 saat içinde tüketilmeli-

dir.(29,36)

3. Enteral ürün: İBH seyrinde kullanılan enteral ürün tipleri ve içerikleri Tablo-4’de 

izlenmektedir. Aktif İBH olan hastalarda orta düzeyde yağ içerikli polimerik standart 

ürün tercih edilmelidir. İBH’a özel ürün olarak içinde transforme eden büyüme 

faktörü-beta (TGF-beta) bulunan bir ürün bulunmaktadır ve özellikle çocuk 

hastalarda etkinliği gösterilmiștir.(37,40)
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Giriș
Bu bölümde inflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH)’da seyri sırasında izlenen nütris-

yon hastalıkları ve nütrisyonla ilișkili durumlar gözden geçirilecektir. Özellikle sık 

olarak izlenen malnütrisyon bașta olmak üzere sarkopeni ve kırılganlıktan bahse-

dilecektir. Bu hastalara uygulanan nütrisyonel yaklașım üzerinde durulacaktır:

1. Hastanın nütrisyonel durumunu belirleyip, hastanın eksikliklerinin yerine 

konulması șeklinde nütrisyonel destek tedavisi

2. Bu hastalığın tedavisinde nütrisyonel girișimlerin tedavi olarak kullanılması 

șeklinde primer nütrisyonel tedavi. 

A. İNTESTİNAL İNFLAMASYONUN NÜTRİSYON ÜZERİNDEKİ ETKİLERİ 

İBH tekrarlayıcı intestinal inflamasyon ataklarıyla hayat boyu devam eden kronik 

bir hastalıktır. Ülseratif kolit (ÜK)’te izlenen inflamasyon sadece kolon mukozasın-

da iken, Crohn hastalığı (CH)’da ise ağızdan anüse kadar tüm gastrointestinal (Gİ) 

kanalda izlenebilen transmural bir inflamasyondur. Bu inflamasyonun İBH olan 

hastaların nütrisyonel durumu üzerinde etkileri vardır.(1) İntestinal inflamasyon;

1. Besin maddelerinin emilimini değișik mekanizmalarla bozar. Özellikle bağırsak 

emilim yüzeyini arttıran villus ve mikrovilluslarda hasara neden olur. Sonuçta 

makro- ve mikrobesin maddelerinin yani karbonhidrat, protein, yağ, vitamin ve 

eser elementlerin emilimi azalır.(2)

 

2. Bağırsak epitel hücreleri arasındaki sıkı bileșkelere hasar verir. İntestinal bariyer 

bozularak intestinal permeabilite artar, “sızdıran bağırsak” gelișir.(3,4) Bu durum 

mikrobiyal ürün ve toksinlerin sistemik dolașıma katılması, immün yanıtın 

tetiklenmesi ve besin madde emiliminin daha da bozulmasına yol açar.(1)

3. Mikrobesin bozuklukları
Mikrobesinler vitamin ve eser elementleri kapsamaktadır. Vitaminler herhangi bir 

beslenme șeklinde oldukça az miktarda gerekli esansiyel organik moleküllerdir. 

Hastalık durumunda vitamin ihtiyacı, metabolik gereksinimde artıș ve artan 

kayıplar nedeniyle çok daha fazladır. İnflamatuvar yanıt bunların değerlendirilme-

sini komplike edebileceğinden aynı anda CRP düzeyine bakmak gerekir. 

Eser elementler metabolizma ve medikal nütrisyon tedavisinin metabolik yolakla-

rında, antioksidasyon ve immünitede anahtar role sahip temel bileșenlerdir. Bunlar 

bakır, demir, selenyum, çinko, iyot, krom, molibden ve manganezdir. Parenteral 

nütrisyon (PN)’da hem vitamin hem de eser elementlerin hastaya ayrıca sağlan-

ması gereklidir. Hem vitamin hem de eser elementlerin klinik nütrisyonda ki yerleri 

ile ilgili ESPEN tarafından yeni 2 derleme makale yayınlanmıștır.(15,16)

4. Sarkopeni ve Kırılganlık
Sarkopeni iskelet kas kitlesi ve fonksiyonunda progresif kayıpla karakterli bir durum-

dur. Sarkopeni tanımı için günümüzde bu konuyla ilgili dünyadaki tüm derneklerin 

katılımıyla olușturulan GLIS (Sarkopenide Global Liderlik Girișimi)’in önerdiği ilk 

global sarkopeni tanımı yapılmıștır.(17) Bu tanım Șekil-2’de izlenmektedir.

yarlı tomografi (BT) ve manyetik rezonans görüntüleme (MRG) tarafından, 

indirekt olarak biyoelektrik impedans analizi (BIA) ile değerlendirilir. 

1. Fiziksel performansın değerlendirilmesi: Yürüyüș hızı fiziksel performansın 

doğru ve kolay ölçümüdür. Dört metre veya 6 metre yürüyüș hız testleri uygula-

nır. Ayrıca “Zamanlı Kalk ve Git Testi”de uygulanabilir.(18,19)

Kırılganlık major organlarda sınırlı rezerv kapasitesiyle birlikte dirençsizlik ve bir 

tür savunmasızlık halidir. Bu durum bağımlılık ve engellilik için bir risk faktörüdür. 

Esas olarak ileri yașlarda izlenir.(19) Kırılganlık tanısında 5 kriterden 3’ünün varlığı 

aranır. Bu kriterler kilo kaybı, halsizlik, yorgunluk, fiziksel aktivitenin azalması, 

yavașlık (yürüyüș hızının azalması) ve güçsüzlük (düșük kavrama gücü)’tür. 

Kırılganlık taramasında birkaç araç vardır. Bunlardan “Zamanlı Kalk ve Git Testi” 

ile “Göreceli İhtiyaç İndikatörü” (IoRN) klinikte kolaylıkla uygulanabilir.(17)

5. Yeniden Beslenme Sendromu
Yetersiz beslenme döneminin ardından birey agresif olarak beslenmeye (oral, 

enteral veya parenteral nütrisyon (PN)) bașlandığında ortaya çıkan elektrolit ve sıvı 

dengesinde șiddetli bozulma sendromudur.(1) Sıklıkla PN’la beslenenlerde ve 

hastanın beslenmeye bașlanmasından sonraki 4 gün içinde izlenir. Karbonhidrat-

ların yüksek miktarda verilmesiyle insülin sekresyonu artar, hipoalbüminemisi 

olan hastalarda su ve tuz tutulmasına neden olur. Elektrolit bozuklukları özellikle 

hipofosfatemi, hipokalemi ve hipomagnezemi șiddetli komplikasyonlara neden 

olabilir.(20) Hastada bu komplikasyonun gelișmemesi için, gereksinim duyduğu 

kalori miktarının kademeli olarak arttırılması, aceleci olunmaması gerekir.

C. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA NÜTRİSYON
HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

1. İBH’da Malnütrisyon
İnflamatuvar bağırsak hastalarının tümünde malnütrisyon prevalansı %70, 

remisyonda olan İBH hastalarında ise %38 civarındadır. Her ne kadar CH’da 

malnütrisyon prevalansı (%65-75), ÜK’li hastalarda izlenen orandan (%18-62) 

daha yüksek olsa da, son çalıșmalar her 2 durumda benzer malnütrisyon oranları-

3. Bağırsak mikrobiyotasında “disbiyozis” ’e neden olur. Disbiyozis bağırsak mikro-

biyotasında bakterilerin sayı ve çeșitliliğinde azalma ve stabilitesinde bozulmayla 

karakterli bir durumdur. Aynı șekilde disbiyozis de intestinal inflamasyon ve 

hasara neden olabilir. Sağlıklı konrollere göre Bifidobacterium longum, Eubacte-

rium rectale, Faecalibacterium prausnitzii, Roseburia intestinalis ve diğer yararlı 

bakteriler Crohn hastalığı (CH) ve/veya Ülseratif kolit (ÜK)’de azalırken, Bacteroi-

des fragilis, Enterobacteriaceae (örneğin Escherichia coli), Ruminococcus 

gnavus ve Fusobacterium nucleatum gibi zararlı bakterilerde artıș vardır.(5)

4. İBH’da izlenen disbiyozis bağırsak metabolomunu da değiștirerek kısa zincirli 

yağ asitleri (KZYA), safra asidleri ve triptofan arasında ki dengenin bozulmasına 

yol açar. Kolonositlerin enerji kaynağı olarak kabul edilen KZYA’nin sentezi 

azalır.(6)

5. İnflamasyon sırasında tümör nekroz faktör-alfa (TNF-a) ve interlökin-1 beta 

(IL-1b) gibi salgılanan pro-inflamatuvar sitokinler besin maddeleri örn. glukoz, 

amino asid ve yağ asidi tașıyacılarının ekspresyon ve fonksiyonunu azaltır.(2)

6. İntestinal transiti hızlandırarak ozmotik veya sekretuvar diyareye neden olur. Bu 

da besin maddelerinin emilimi için gerekli sürenin kısalması ve sekonder 

malnütrisyona neden olur.(7)

B. NÜTRİSYON HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

Nütrisyon hastalıkları ve nütrisyon ile ilișkili durumlar Șekil-1’de gösterilmekte-

dir.(8)

1. Malnütrisyon/Az Beslenme
Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında eksiklik, așırılık 

veya dengesizlik olarak tanımlanır. Malnütrisyon morbidite, mortalite ve sağlık 

bakım maliyetinde önemli derecede artıșa neden olur.(9)

Malnütrisyon tanımında;

1. ESPEN (Avrupa Parenteral ve Enteral Nütrisyon Derneği), 2015 yılı,(10)

2. GLIM (Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi), 2019 yılı,(11)

Q Fenotipik kriterler (kilo kaybı, düșük vücut kitle indeksi (VKİ), düșük kas kitlesi) 

ve etyolojiik kriterler (gıda alımında azalma ve hastalık yükünün değerlendiril-

mesini içeren) tanımlanmıștır.(12)

3. WHO (Dünya Sağlık Örgütü) kriterleri kullanılmaktadır.(13)

Q Az beslenme (zayıflık: boya göre düșük ağırlık, bodurluk: yașa göre kısa boy, 

esas olarak pediatrik yaș grubunda,düșük kilo: yașa göre düșük kilo) 

Q Mikrobesin ilișkili malnütrisyon (mikrobesin eksiklikleri veya fazlalıkları)

Q Așırı kilo (obezite ve diyet ilișkili bulașıcı olmayan hastalıklar örn. kalp hastalığı, 

inme, diyabet ve bazı kanserler).

WHO kriterlerine göre malnütrisyon için tanısal kriterler veya sayısal eșik değerleri 

bulunmamaktadır. ESPEN ve GLIM’e göre malnütrisyon kriterleri Tablo 1’de 

izlenmektedir.

Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında 
eksiklik, așırılık veya dengesizlik olarak tanımlanır. Tanımında güncel 
olarak Avrupa Klinik Enteral ve Parenteral Nütrisyon Derneği (ESPEN) 
ile Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi (GLIM) tanı kriterleri 
kullanılmaktadır.

2. Așırı Kilo ve Obezite
Sağlığı bozabilen anormal veya așırı yağ birikimi olarak tanımlanır.(14) Obezite 

kronik bir hastalık olup, tip 2 diyabetes mellitus (DM), dislipidemi, hipertansiyon 

(HT) ve kardiyovasküler hastalıklar (KVH) gibi diğer kronik hastalıkların birincil 

nedenidir. Erișkinlerde așırı kilo ve obezite sınıflaması VKİ’ne göre yapılır (Tablo 2). 

Vücut ağırlığının artmasının yanısıra yağ birikiminin karın ve gövdede olması 

santral obezite olarak tanımlanır. Her 2 cinste metabolik sendrom, tip 2 DM, HT ve 

KVH riski bu durumda yüksektir. Bel çevresi ölçümü ile takip edilir. Sarkopenik 

obezite sarkopeniyle obezitenin bir kombinasyonu olarak tanımlanır. Mekanizması 

obez hastalarda inflamasyon ve/veya inaktiviteye bağlı kas katabolizması olup, 

her yașta görülebilir. 

Yașlılık sürecinde sarkopeni kırılganlık öncesi izlenen bir durum olsa da (primer 

sarkopeni), hastalık ilișkili, aktivite ilișkili veya nütrisyon ilișkili (ör. protein eksikliği) 

patojenik mekanizmalardan da (sekonder sarkopeni) kaynaklanabilir. Sarkopeni 

genel olarak 3 așamada değerlendirilir;

1. Kas gücünün değerlendirilmesi: El kavrama gücünün el dinamometrisi ile 

ölçülerek değerlendirilmesidir. 

2. Kas kitlesinin değerlendirilmesi: Total vücut iskelet kitlesi veya apendiküler 

iskelet kas kitlesi direkt olarak dual enerji X-ray absorbsiyometri (DEXA), bilgisa-

nı ortaya koymuștur.(21) CH olanlarda ince bağırsak tutulumu olan, fistülizan veya 

bağırsak rezeksiyonu geçirenlerde protein-enerji malnütrisyonu (PEM) ve mikro-

besin eksiklikleri daha fazladır. ÜK’li hastalarda ise akut atak sırasında veya 

hastaneye yatıșta nütrisyonel durumda hızlı bir bozulma görülür.(1) İBH’da malnüt-

risyon patomekanizmaları Șekil 3’de izlenmektedir.(22)

İBH ve malnütrisyonu olan hastalarda hastanede sık yatıș, hastanede daha uzun 

süreli yatıș, morbidite ve mortalitede artıș söz konusudur. Uzun iyileșme süresi 

Clostridioides difficile gibi fırsatçı enfeksiyonlara, venöz tromboemboliye yol 

açarak mortalitede artıșa neden olur. Daha yașlı hastalarda malnütrisyon riski 

daha yüksek olduğundan, bir çalıșmada yașlı hastalarda mortalite 40 kat daha 

yüksek saptanmıștır. Malnütrisyonun erken tanısı olumsuz sonuçların düzelmesi-

ne neden olur.(23)

2. İBH’da Așırı Kilo ve Obezite
Dünyada obezite artıșı gibi İBH’da da obezite oranı giderek artmaktadır. Çeșitli 

epidemiyolojik çalıșmalarda İBH olan hastalarda așırı kilo %25-40, obezite 

%15-40 oranında izlenmektedir. Mezenterik visseral yağ dokuda bulunan hipert-

rofik adipositler pro-inflamatuvar sitokin (TNF-a, IL-1, IL-6), kemokin ve adipokin 

(leptin ve resistin) olușturarak, inflamatuvar hücre aktivasyonuna ve düșük 

dereceli kronik intestinal inflamasyona neden olur. Bu da mukozal bariyer fonksi-

yonunda bozulma ve bakteriyel translokasyona yol açar. Obezite İBH’da immüno-

modülatör ve biyolojik ajan tedavilerinde daha düșük yanıta, peri-operatif cerrahi 

komplikasyonlarda ise artıșa yol açar.(24)

3. İBH’da Sarkopeni ve Kırılganlık
İBH’da sarkopeninin değerlendirildiği 35 çalıșmanın (2770 erișkin CH, 1473 ÜK’li 

hasta) sistematik derlemesinde, erișkin İBH hastalarının %42’de myopeni (düșük 

kas kitlesiyle ölçülen, CH’da %45, ÜK’te %43), %34’ünde pre-sarkopeni( düșük 

el kavrama gücü nedeniyle, CH’da %35, ÜK’te %32) ve %17’sinde sarkopeni 

(düșük kas kitlesi ve gücüyle, CH’da %12, ÜK’te %14) saptanmıștır.(25) Sarkopenik 

İBH hastaları hastane yatıșları, hastalık alevlenmeleri ve kolektomiye daha yatkın-

dır. Düșük kas kitlesi cerrahi riski arttırmaktadır.(26)

İBH olan 1.893.448 erișkin İBH hastasının katıldığı 23 gözlemsel çalıșmanın 

meta-analizinde, kırılganlık havuzlanmıș prevalansı %18 (95% CI: 12.4%-25.6%) 

olarak saptanmıștır. Kırılganlık İBH hastalarında enfeksiyonla ilișkili hastane 

yatıșları, cerrahi sonrası morbidite ve ölüm dahil olumsuz sonuçlara neden 

olabilir.(27)

İBH’da așırı kilo %25-40, obezite %15-40, sarkopeni %17, kırılganlık 
ise %18 oranında izlenir. 

D. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA
NÜTRİSYONEL YAKLAȘIM 

İBH hastalarına uygulanan nütrisyonel yaklașımın bir ekip iși olduğu, hekim, 

hemșire ve diyetisyen ișbirliğinin son derece önemli olduğunu unutmamak 

gerekir. 

İBH’da nütrisyonel yaklașım bir ekip iși olup, hekim, hemșire ve 
diyetisyen ișbirliği büyük önem tașımaktadır.

Bu hastalara nütrisyon tedavisi 2 amaçla uygulanmaktadır;

1. Nütrisyonel Destek Tedavi; Hastalarda saptanan protein, enerji, vitamin, eser 

element eksikliklerinin saptanıp yerine konmasıdır.

2. Primer Nütrisyonel Tedavi: Hastada İBH tedavisinde nütrisyonel yaklașımların 

uygulanmasıdır.

İBH’da Nütrisyonel Destek Tedavi
İBH olan hastalarda nütrisyonel destek tedavi;

a) Hastanın görüldüğü yer (poliklinikte ayaktan hasta veya serviste yatan hasta),

b) İBH tipi ve tutulum yeri (CH veya ÜK olması, ince bağırsak tutulumu varlığı),

c) İBH aktivitesi ve șiddeti (aktif veya remisyonda hastalık, hafif-orta șiddette veya 

orta-șiddetli hastalık) 

d) İBH’na bağlı komplikasyonlar (örn. striktür),

e) İnflamatuvar bağırsak hastasına uygulanan tedavi,

f) İBH olan hastanın nütrisyonel öykü, fizik muayene, laboratuvar bulguları ve ileri 

incelemelerine göre (görüntüleme gibi) değișiklik gösterir. 

Tüm İBH hastalarının nütrisyonel destek tedavi açısından değerlendirilmesi ve 

izlenmesi gerekir.

A) Nütrisyonel Değerlendirme
Bu așamadaki basamaklar Șekil 4’de izlenmektedir.

1. Basamak Nütrisyonel Tarama: ESPEN İBH hastalarının malnütrisyon açısından 

taranmasını önermektedir.(28) İBH’da önerilen değișik malnütrisyon tarama 

araçları Șekil 4’de izlenmektedir.(29) Bu amaçla özellikle valide edilmiș nütrisyonel 

tarama araçlarının kullanılması önerilmektedir. NRS-2002 ve MUST en çok 

tavsiye edilenlerdir.(22) İBH için spesifik tarama araçları Türkiye’de kullanım için 

valide edilmemiștir. 

2. Basamak Klinik Değerlendirme: İnflamasyon, diyare, karın ağrısı ve iștahsızlı-

ğın etkisini değerlendirmek üzere hastanın Gİ semptomları ve nütrisyonel 

eksikliklerin klinik semptom ve bulguları değerlendirilir.(23) Malnütrisyon tanısında 

herhangi bir altın standart yoktur. Bu amaçla subjektif global değerlendirme 

(SGD), ESPEN, WHO ve GLIM kriterleri kullanılmaktadır. 7-nokta SGD ucuz, hızlı, 

uygulaması kolay bir değerlendirme aracıdır.(22) Son yıllarda GLIM kriterleri daha 

güvenilir bir tanı aracı olarak görülmektedir.(29)

3. Basamak Antropometrik Değerlendirme: Değerlendirilen parametreler VKİ, 

deri kıvrım kalınlığı, orta-üst kol çevresi ve orta-üst kol kas çevresidir. Deri kıvrım 

kalınlığı klinik pratikte vücut yağ depolarını tahmini için kullanılan antropometrik 

bir ölçümdür. Biseps, triseps, subskapular ve supra-iliak bölge olmak üzere 4 

yerden kaliper ile ölçülür. Orta üst kol çevresi VKİ’nin göstergesi iken, orta üst 

kol kas çevresi ise üst kolun hem kemik hem kas kısımları hakkında bilgi 

verir.(23,30). Sarkopeni yatak bașında dinamometreyle el kavrama gücünün 

ölçümüyle değerlendirilir.

 Vücut kompozisyonunu belirlemede; BIA ve bazı radyolojik yöntemlerden örneğin 

DEXA(31), MRG(32), ultrasonografi(33) ve BT(34) gibi yararlanılır.(23) DEXA vücut 

kompozisyon analizinde altın standarttır. Ancak rutin kullanımı pahalı olması, 

özel ekipman ve eğitimli personel gerektirdiği içim önerilmemektedir. İBH 

inflamasyon ye yetersiz gıda alımı nedeniyle kas erimesi ve yağ kaybına neden 

olur. Son zamanlarda, faz açısı ÜK’li hastalarda hücresel bütünlük ve nütrisyonel 

durumu değerlendirmekte bir gösterge olarak önerilmiștir.(2)

4. Basamak Biyokimyasal Değerlendirme: Hemogram, albümin, CRP ve 

mikro-besinler rutin olarak kontrol edilmeli ve eksiklikleri saptandığında yerine 

konmalı ve takip edilmelidir.(28)

5. Basamak Diyet Değerlendirmesi: İlk önce bu hastaların gıda alımındaki 

değișikliklerin belirlenmesi gerekir. Bu așamada en önemli destek diyetisyenler-

den alınmalıdır. Çünkü hastaların çoğu semptomlarını kontrol etmek için diyet 

değișikliği yapar. Bu da hastaların nütrisyonel durumunu olumsuz etkileyebilir.(35) 

Gıda/nütrisyon ilișkili öykü alırken ör. posa, protein, demir, kalsiyum, folik asid, 

B12, C ve D vitamini gibi anahtar besin maddelerinin yeterli alımının değerlendi-

rilmesi gerekir. Malnütrisyon riski altında ki İBH hastasının her vizitinde 5 gıda 

grubunun tüketim sıklığı sorgulanmalıdır. Bunlar tahıllar, sebze ve meyveler, süt 

veya bitki- bazlı süt alternatifleri, yağsız et (kırmızı ve beyaz et, kümes hayvanları, 

balık) ve alternatifleri (yumurta, baklagiller, kabuklu yemișler ve tohumlar) ile 

katı ve sıvı yağlardır.(30)

B) Nütrisyonel Destek Yolunun Belirlenmesi
İBH’da Gİ kanalın fonksiyonel durumuna göre nütrisyonel destek yolunun belirlen-

mesi Șekil 5’de izlenmektedir.(2)

Enteral nütrisyon: Oral yoldan gıda alamayacak İBH olan hastalarda EN tedavisi 

gerekir. EN için erișim yolları;(23,36)

• Nazal yoldan yerleștirilen beslenme tüpleri,

• Nazogastrik tüp

• Nazojejunal tüp
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Parenteral Nütrisyon: İBH’da PN endikasyonları, kontrendikasyonları ve kompli-

kasyonları Șekil 6’da izlenmektedir.(2,23,35,37) PN tedavi süresi ve verilecek solüsyo-

nun ozmolaritesine göre periferal veya santral olarak uygulanabilir. Periferal PN 

(PPN), nütrisyonel desteğin hızla bașlanmasına olanak sağlayan periferal bir venle 

sağlanır. Ancak verilen solüsyonun ozmolaritesi erișkinlerde flebit, tromboflebit 

gelișmesini önlemek üzere 800-850 mOsm/L altında olmalıdır. Ayrıca periferik 

erișimin düșük güvenirliliği nedeniyle bu yol 10-14 günden uzun süre kullanılma-

malıdır. Ayrıca hastanın protein ve enerji gereksinimi seyreltilmiș solüsyonlarla 

karșılanamamaktadır. Bu nedenle PPN santral PN (CPN)’a geçiș amacıyla uygulan-

maktadır.(2)

C) Protein ve Kalori Gereksinimini Saptama:
Genel olarak İBH remisyondayken protein gereksinimi genellikle artmaz ve alım 

genel popülasyona önerilene benzer olmalıdır (1 g/kg/gün). Ancak aktif İBH’da 

protein gereksinimi artar ve alım genel popülasyona önerilene göre daha yüksek 

olmalıdır (erișkinlerde 1.2-1.5 g/kg/gün).(28) Hastanın kalori gereksinimi yatak 

bașında standart olarak (30-35 kcal/kg) hesaplanabileceği gibi farklı enerji gereksi-

nimi olabilecek özel hastalık durumlarında enerji gereksinimi indirekt kalorimetri 

ve bireysel fiziksel aktivite faktörü ile belirlenmelidir.(28) Klinik pratikte Harris-Bene-

dict veya Schoffield formüllerinden yararlanılabilir. 

Aktif İBH hastasında protein gereksinimi 1.2-1.5 g/kg, kalori gereksi-
nimi 30-35 kcal/kg’dır. 

• Gastrostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen

• Jejunostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen.

D) Hastaya Bașlanacak Diyet, Oral Nütrisyonel Suplaman, Enteral Ürün ve 
PN İçin Solüsyon Belirleme
1. Diyet: İBH’nın aktif veya remisyonda olması hastaya bașlanacak diyete karar 

verirken son derece önemlidir. ÜK’de remisyon idamesinde medikal tedaviye ek 

olarak taze sebze ve meyveler, monoansature yağlar, kompleks karbonhidratlar ve 

yağsız proteinlerden zengin ancak ultra ișlenmiș gıdalar, ek șeker ve tuzdan fakir 

Akdeniz diyeti önerilmektedir.(35,38)

İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye edilen bir “İBH 

diyeti” yoktur.(28) Ancak semptomatik atak yașayan ve abdominal semptomları 

kötüleșen hastalarda önceden uygulandığı gibi düșük rezidü, düșük posalı diyet 

uygundur. İBH tedavisinde önerilen diyetler, gerekçe ve içerikleriyle Tablo 4’de 

izlenmektedir. Akdeniz diyeti medikal tedaviye ek olarak, ÜK’te remisyon idamesin-

de uygulanabilir. Ancak ÜK’te remisyon sağlanması, CH’da remisyon sağlanması 

ve idamesinde kullanımı ile ilgili yetersiz kanıt vardır.(38) ÜK’te remisyon idamesinde 

kırmızı ve ișlenmiș etten fakir bir diyet te önerilebilir.(35,38)

Düșük fermentabl oligosakkarid, disakkarid, monosakkarid ve poliollerden 

(FODMAP) olușan diyet özellikle irritabl bağırsak sendromu (İBS) tedavisinde 

uygulanmaktadır. Düșük FODMAP diyetinin CH ve ÜK remisyon idamesinde kullanıl-

masına ilișkin yeterli bir kanıt yoktur. Sadece İBH olan bir hastada İBS ile uyumlu 

yakınmalar varsa bu diyet fayda sağlayabilir. Uzun süreli düșük FODMAP diyetin-

den, mikrobiyotada değișiklik ve kısa zincirli yağ asitlerinin üretiminde azalmaya 

neden olabileceğinden uzak durulmalıdır.(2,35,39)

CH dıșlama diyeti (CDED), parsiyel EN (PEN) ile birlikte çocuklarda remisyonun 

sağlanmasında önerilmektedir. Erișkinlerde ise hafif-orta șiddette CH’da düșünüle-

bilir. Ancak CH’da remisyonun sağlanmasında PEN olmadan tek bașına, CH’da 

remisyon idamesinde kullanımı için kanıt yetersiz, ÜK’te remisyonu sağlamada ise 

PEN ile birlikte veya tek bașına uygulanmasının kanıtı yoktur.(38)

ÜK remisyonda ise Akdeniz diyeti önerilmektedir. 
İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye 
edilen bir “İBH diyeti” yoktur.

İBH tedavisinde bazı diyet ekleri kullanılabilmektedir. Bunlardan bitki bazlı bileșikler 

olarak; zerdaçalın aktif bileșeni kurkumin ile indigo naturalis olarak bilinen Qing-Dai 

(QD) sayılabilir. Kurkumin hafif-orta ÜK tedavisinde meselamine ek olarak, ÜK’te 

remisyon idamesinde de kullanılabilir. Ancak en uygun formülasyonu, süre ve dozu 

belirsiz olduğu, yüksek dozda toksisite olasılığı nedeniyle tıbbi gözlem altında 

kullanılmalıdır. QD ise kurkuminle birlikte veya tek bașına kullanımı hafif-orta ÜK 

tedavisinde remisyonun sağlanmasında yardımci bir tedavi olarak düșünülebilir. 

Potansiyel toksisite nedeniyle tıbbi gözlem altında kullanılması gerekir. Posa ekleri, 

prebiyotikler, D vitemini, omega-3 ve glutamin kullanımı ise yetersiz kanıt veya 

kanıt olmadığı için önerilmemektedir.(37) 

2. Oral Nütrisyonel suplaman (ONS): İBH’da oral alım yetersiz olduğunda, nütris-

yonel destek gerektiğinde ilk basamak olarak hem poliklinik hem de yatan hastalar-

da yaygın olarak kullanılmaktadır. “Hastayı besleyemesen de bağırsağı besle” sözü 

4. PN için solüsyon: Bu solüsyonlar Gİ kanalı ișlev görmeyen İBH hastalarında 

hastanın nütrisyonel gereksinimlerini karșılamak üzere makro-, mikro-besin 

maddeleri ve elektrolitleri içeren steril, intravenöz karıșımlardır. Kısa süreli destek 

için PPN, yüksek kalori vermek için ise CPN uygulanmalıdır. 

E) İBH’da Özel Durumlar Ve Komorbiditelerde Nütrisyonel Yaklașım 
a) İBS Benzeri Semptomlar: Remisyonda İBH olan erișkinlerin 1/3 ünde, genel 

popülasyona göre 3 kat daha fazla İBS benzeri semptomlar görülmektedir.Bu 

hastalarda persistan Gİ semptomları tedavi etmek üzere düșük FODMAP diyeti 

yukarıda değinildiği gibi önerilebilir. Ancak bu amaçla yüksek posalı gıdalar, posa 

ekleri veya düșük posalı bir diyetin kullanılmasını destekleyen yetersiz kanıt 

vardır.(38,41)

b) İntestinal Striktürü Olanlar: Striktüran CH ve obstrüktif semptomları olan İBH 

hastalarında hacim olușturucu posadan fakir diyet intestinal obstrüksiyon 

gelișme riskini azaltabilir. Hastaların hacim olușturucu posadan zengin tahıllar 

(tam tahıllı ekmekler, kepekli tahıllar, arpa, kinoa ve esmer pirinç), sebzeler (çiğ 

sebzeler örn. salatalar, brokoli, karnabahar, mısır, kereviz, sebze kabukları örn. 

patates kabuğu), meyveler (meyve kabukları, çekirdekler, kurutulmuș meyve), 

baklagiller, kuruyemișler ve tohumlardan uzak durması gerekir.(2,35,38)

c) İntestinal Rezeksiyonlu Hastalar: Terminal ileumu içeren rezeksiyon geçiren 

hastalarda safra asidi diyaresini tedavi etmek üzere düșük yağlı diyeti destekle-

yen yeterli veri yoktur. Bu hastalarda Ca-oksalat böbrek tașı öyküsü varsa yeterli 

hidrasyon, diyet Ca’da artıș, destek Ca sitrat, düșük oksalat diyeti önerilmeli-

dir.(38)

d) Stomalı Hastalar: İBH seyrinde bazı hastalarda geçici veya kalıcı stoma izlene-

bilir. İleostomili hastalarda ileostomi çıktısını arttırmada posa alımı arttırılabilir.

e) İleo-Anal Poșlu Hastalar: ÜK ve ileo-anal poșu olan hastalarda fermentabl 

posa poș fonksiyonlarını düzeltebilir. Ancak fermente olmayan posanın böyle bir 

etkisine dair yeterli kanıt yoktur. 

f) Apsesi Olan Crohn Hastaları: İntra-abdominal apse ve/veya flegmonöz 

inflamasyonu olan ve Gİ kanaldan optimal nütrisyonu engellenen İBH hastaların-

da kısa süreli PN preoperatif dönemde enfeksiyon ve inflamasyonu azaltmak 

üzere, bağırsak istirahatini sağlamak amacıyla kısa süreli PN uygulanabilir. 

Böylece cerrahi tedaviye köprüleme ve cerrahi sonuçların optimize edilmesini 

sağlar.(35)

g) Kısa Bağırsak Sendromlu Hastalar: Bu konu ilgili bölümde anlatılacaktır.

İBH’DA PRİMER NÜTRİSYONEL TEDAVİ

Bu bölümde nütrisyon tedavisi İBH patogenezinde olușturduğu modifikasyonlarla, 

hastalığın primer tedavisindeki yeri ile ele alınacaktır. İBH’da nütrisyon tedavisinin 

intestinal inflamasyonu azalttığı, iyileșmeyi arttırdığı ve semptomların düzelmesini 

sağladığı gösterilmiștir. Bu yaklașımın tipik Batı tipi diyetle ilișkili bağırsak disbiyozisi 

ve mukozal immün sistem bozukluğunu tetikleyen faktörleri ortadan kaldırabileceği 

üzerinde durulmaktadır. Bu tedavi 2’ye ayrılmaktadır;

1. Ekskluziv EN (EEN)

2. Parsiyel EN (PEN)

Günümüzde EEN ve PEN’un bir parçası olarak CDED CH olan çocuklarda ve bazı 

erișkinlerde remisyonun sağlanması ve/veya idamesinde primer tedavi modalitesi 

olarak giderek artan oranda kullanılmaktadır.(18,30,31,41)

EEN tedavisi: İBH hastasının 6-8 hafta süreyle alması gerekli kalorinin tamamının 

tam bir enteral ürünüle karșılanması olarak tanımlanır. Enteral ürün oral olarak 

veya enteral yolla verilebilir. Elemental ürün kullanımı gerekli değildir ama intakt 

protein ürünleri verilebilir. EEN tedavisi yaklașık 50 yıl önce klinik pratiğe girmiștir. 

Pediatrik yaș grubunda malnütrisyonun büyüme ve gelișmede negatif etkileri 

nedeniyle, bu yaș grubunda benzer olumsuz etkileri olan kortikosteroid (KS) tedavi-

den kaçınılması gereklidir. Pediatrik hastalarda aktif CH’nı tedavi etmede, EEN KS 

tedaviye benzer %80’e varan remisyon oranıyla ilk sıra tedavi olarak önerilmekte-

dir.(42) Erișkin Crohn hastalarında pediatrik yaș grubuna göre EEN’un remisyon 

indüksiyonu genel olarak daha düșüktür. Bunun nedeni pediatrik ve erișkin yaș 

gruplarında hastalık ekspresyonunun farklı olması ve erișkinlerde kompliyansın 

daha düșük olması olabilir. 

Ekskluziv enteral nütrisyon İBH olanlarda 6-8 hafta süreli, oral bașka 
gıda alımına izin vermeden, %100 kalorinin enteral ürünlerle 
karșılanmasıdır. CH’da pediatrik yaș grubunda etkinliği yüksektir. 
Ancak erișkinlerde de tolere edildiğinde CH’da remisyonun sağlan-
masında önerilmektedir.

2025 yılında yayınlanan, erișkin İBH hastalarında ECCO’nun diyet yönetimi ile ilgili 

uzlașısında, EEN tedavisinin așağıdaki durumlarda yeri olduğu bildirilmiștir. Bu 

uzlașıya göre;

1. EEN erișkin CH’da remisyonun sağlanmasında önerilmektedir

2. inflamatuvar striktürlerin tedavisinde düșünülebilir

3. Preoperatif dönemde 2 hafta boyunca uygulanan EEN, CH’da inflamatuvar yükü 

azaltabilir, planlanan operasyonu önleyebilir

4. Cerrahi girișim bekleyen Crohn hastalarında post-op komplikasyonları önlemek 

üzere, 4 hafta süreli EEN tedavisi pre-op nütrisyonda önerilmektedir.(38)

Her ne kadar EEN tedavisi erișkin İBH tedavisinde giderek daha çok terapötik bir 

seçenek olarak görülse ve ECCO’nun bu konudaki uzlașısında yer alsa da, pratikte 

uygulanması hala sınırlıdır.(41) 

PEN Tedavisi: İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 

kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti (CDED) ile karșılan-

masıdır. Bu tedavinin terapötik etkisi doza bağımlıdır. Enteral ürün oranı arttıkça 

sağlanan yarar da artar. Ancak PEN tedavisi ile ilgili kanıtlar hala kısıtlı olup,(43) EEN 

CH olanlarda remisyonun sağlanmasında en köklü ve etkili diyet seçeneği olmaya 

devam etmektedir.

PEN İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 
kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti 
(CDED) ile karșılanmasıdır. 



unutulmamalıdır. İBH’na özgü ONS az sayıda bulunmaktadır. Ancak tüm ONS’lar 

İBH hastasının gereksinimi olan yüksek kalori ve yüksek proteine sahiptir. ESPEN 

enerji gereksinimini karșılayamayan, iyileșme döneminde ve preoperatif olan 

hastalarda ONS kullanımını önermektedir. ONS’ların iștahı kapatmaması için öğün 

aralarında, 30-60 dk da, düzenli ve yavaș șekilde, soğuk olarak ve pipetle yudum-

lanması önerilmektedir. ONS’lar hastanın gıdasına da eklenebilir. Sağlık çalıșanları 

tarafından hasta ONS yan etkileri açısından yakın takip edilmelidir. ONS kullanılma-

dan önce iyice çalkalanmalı, buzdolabında saklanmalı ve 24 saat içinde tüketilmeli-

dir.(29,36)

3. Enteral ürün: İBH seyrinde kullanılan enteral ürün tipleri ve içerikleri Tablo-4’de 

izlenmektedir. Aktif İBH olan hastalarda orta düzeyde yağ içerikli polimerik standart 

ürün tercih edilmelidir. İBH’a özel ürün olarak içinde transforme eden büyüme 

faktörü-beta (TGF-beta) bulunan bir ürün bulunmaktadır ve özellikle çocuk 

hastalarda etkinliği gösterilmiștir.(37,40)
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Giriș
Bu bölümde inflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH)’da seyri sırasında izlenen nütris-

yon hastalıkları ve nütrisyonla ilișkili durumlar gözden geçirilecektir. Özellikle sık 

olarak izlenen malnütrisyon bașta olmak üzere sarkopeni ve kırılganlıktan bahse-

dilecektir. Bu hastalara uygulanan nütrisyonel yaklașım üzerinde durulacaktır:

1. Hastanın nütrisyonel durumunu belirleyip, hastanın eksikliklerinin yerine 

konulması șeklinde nütrisyonel destek tedavisi

2. Bu hastalığın tedavisinde nütrisyonel girișimlerin tedavi olarak kullanılması 

șeklinde primer nütrisyonel tedavi. 

A. İNTESTİNAL İNFLAMASYONUN NÜTRİSYON ÜZERİNDEKİ ETKİLERİ 

İBH tekrarlayıcı intestinal inflamasyon ataklarıyla hayat boyu devam eden kronik 

bir hastalıktır. Ülseratif kolit (ÜK)’te izlenen inflamasyon sadece kolon mukozasın-

da iken, Crohn hastalığı (CH)’da ise ağızdan anüse kadar tüm gastrointestinal (Gİ) 

kanalda izlenebilen transmural bir inflamasyondur. Bu inflamasyonun İBH olan 

hastaların nütrisyonel durumu üzerinde etkileri vardır.(1) İntestinal inflamasyon;

1. Besin maddelerinin emilimini değișik mekanizmalarla bozar. Özellikle bağırsak 

emilim yüzeyini arttıran villus ve mikrovilluslarda hasara neden olur. Sonuçta 

makro- ve mikrobesin maddelerinin yani karbonhidrat, protein, yağ, vitamin ve 

eser elementlerin emilimi azalır.(2)

 

2. Bağırsak epitel hücreleri arasındaki sıkı bileșkelere hasar verir. İntestinal bariyer 

bozularak intestinal permeabilite artar, “sızdıran bağırsak” gelișir.(3,4) Bu durum 

mikrobiyal ürün ve toksinlerin sistemik dolașıma katılması, immün yanıtın 

tetiklenmesi ve besin madde emiliminin daha da bozulmasına yol açar.(1)

3. Mikrobesin bozuklukları
Mikrobesinler vitamin ve eser elementleri kapsamaktadır. Vitaminler herhangi bir 

beslenme șeklinde oldukça az miktarda gerekli esansiyel organik moleküllerdir. 

Hastalık durumunda vitamin ihtiyacı, metabolik gereksinimde artıș ve artan 

kayıplar nedeniyle çok daha fazladır. İnflamatuvar yanıt bunların değerlendirilme-

sini komplike edebileceğinden aynı anda CRP düzeyine bakmak gerekir. 

Eser elementler metabolizma ve medikal nütrisyon tedavisinin metabolik yolakla-

rında, antioksidasyon ve immünitede anahtar role sahip temel bileșenlerdir. Bunlar 

bakır, demir, selenyum, çinko, iyot, krom, molibden ve manganezdir. Parenteral 

nütrisyon (PN)’da hem vitamin hem de eser elementlerin hastaya ayrıca sağlan-

ması gereklidir. Hem vitamin hem de eser elementlerin klinik nütrisyonda ki yerleri 

ile ilgili ESPEN tarafından yeni 2 derleme makale yayınlanmıștır.(15,16)

4. Sarkopeni ve Kırılganlık
Sarkopeni iskelet kas kitlesi ve fonksiyonunda progresif kayıpla karakterli bir durum-

dur. Sarkopeni tanımı için günümüzde bu konuyla ilgili dünyadaki tüm derneklerin 

katılımıyla olușturulan GLIS (Sarkopenide Global Liderlik Girișimi)’in önerdiği ilk 

global sarkopeni tanımı yapılmıștır.(17) Bu tanım Șekil-2’de izlenmektedir.

yarlı tomografi (BT) ve manyetik rezonans görüntüleme (MRG) tarafından, 

indirekt olarak biyoelektrik impedans analizi (BIA) ile değerlendirilir. 

1. Fiziksel performansın değerlendirilmesi: Yürüyüș hızı fiziksel performansın 

doğru ve kolay ölçümüdür. Dört metre veya 6 metre yürüyüș hız testleri uygula-

nır. Ayrıca “Zamanlı Kalk ve Git Testi”de uygulanabilir.(18,19)

Kırılganlık major organlarda sınırlı rezerv kapasitesiyle birlikte dirençsizlik ve bir 

tür savunmasızlık halidir. Bu durum bağımlılık ve engellilik için bir risk faktörüdür. 

Esas olarak ileri yașlarda izlenir.(19) Kırılganlık tanısında 5 kriterden 3’ünün varlığı 

aranır. Bu kriterler kilo kaybı, halsizlik, yorgunluk, fiziksel aktivitenin azalması, 

yavașlık (yürüyüș hızının azalması) ve güçsüzlük (düșük kavrama gücü)’tür. 

Kırılganlık taramasında birkaç araç vardır. Bunlardan “Zamanlı Kalk ve Git Testi” 

ile “Göreceli İhtiyaç İndikatörü” (IoRN) klinikte kolaylıkla uygulanabilir.(17)

5. Yeniden Beslenme Sendromu
Yetersiz beslenme döneminin ardından birey agresif olarak beslenmeye (oral, 

enteral veya parenteral nütrisyon (PN)) bașlandığında ortaya çıkan elektrolit ve sıvı 

dengesinde șiddetli bozulma sendromudur.(1) Sıklıkla PN’la beslenenlerde ve 

hastanın beslenmeye bașlanmasından sonraki 4 gün içinde izlenir. Karbonhidrat-

ların yüksek miktarda verilmesiyle insülin sekresyonu artar, hipoalbüminemisi 

olan hastalarda su ve tuz tutulmasına neden olur. Elektrolit bozuklukları özellikle 

hipofosfatemi, hipokalemi ve hipomagnezemi șiddetli komplikasyonlara neden 

olabilir.(20) Hastada bu komplikasyonun gelișmemesi için, gereksinim duyduğu 

kalori miktarının kademeli olarak arttırılması, aceleci olunmaması gerekir.

C. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA NÜTRİSYON
HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

1. İBH’da Malnütrisyon
İnflamatuvar bağırsak hastalarının tümünde malnütrisyon prevalansı %70, 

remisyonda olan İBH hastalarında ise %38 civarındadır. Her ne kadar CH’da 

malnütrisyon prevalansı (%65-75), ÜK’li hastalarda izlenen orandan (%18-62) 

daha yüksek olsa da, son çalıșmalar her 2 durumda benzer malnütrisyon oranları-

3. Bağırsak mikrobiyotasında “disbiyozis” ’e neden olur. Disbiyozis bağırsak mikro-

biyotasında bakterilerin sayı ve çeșitliliğinde azalma ve stabilitesinde bozulmayla 

karakterli bir durumdur. Aynı șekilde disbiyozis de intestinal inflamasyon ve 

hasara neden olabilir. Sağlıklı konrollere göre Bifidobacterium longum, Eubacte-

rium rectale, Faecalibacterium prausnitzii, Roseburia intestinalis ve diğer yararlı 

bakteriler Crohn hastalığı (CH) ve/veya Ülseratif kolit (ÜK)’de azalırken, Bacteroi-

des fragilis, Enterobacteriaceae (örneğin Escherichia coli), Ruminococcus 

gnavus ve Fusobacterium nucleatum gibi zararlı bakterilerde artıș vardır.(5)

4. İBH’da izlenen disbiyozis bağırsak metabolomunu da değiștirerek kısa zincirli 

yağ asitleri (KZYA), safra asidleri ve triptofan arasında ki dengenin bozulmasına 

yol açar. Kolonositlerin enerji kaynağı olarak kabul edilen KZYA’nin sentezi 

azalır.(6)

5. İnflamasyon sırasında tümör nekroz faktör-alfa (TNF-a) ve interlökin-1 beta 

(IL-1b) gibi salgılanan pro-inflamatuvar sitokinler besin maddeleri örn. glukoz, 

amino asid ve yağ asidi tașıyacılarının ekspresyon ve fonksiyonunu azaltır.(2)

6. İntestinal transiti hızlandırarak ozmotik veya sekretuvar diyareye neden olur. Bu 

da besin maddelerinin emilimi için gerekli sürenin kısalması ve sekonder 

malnütrisyona neden olur.(7)

B. NÜTRİSYON HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

Nütrisyon hastalıkları ve nütrisyon ile ilișkili durumlar Șekil-1’de gösterilmekte-

dir.(8)

1. Malnütrisyon/Az Beslenme
Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında eksiklik, așırılık 

veya dengesizlik olarak tanımlanır. Malnütrisyon morbidite, mortalite ve sağlık 

bakım maliyetinde önemli derecede artıșa neden olur.(9)

Malnütrisyon tanımında;

1. ESPEN (Avrupa Parenteral ve Enteral Nütrisyon Derneği), 2015 yılı,(10)

2. GLIM (Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi), 2019 yılı,(11)

Q Fenotipik kriterler (kilo kaybı, düșük vücut kitle indeksi (VKİ), düșük kas kitlesi) 

ve etyolojiik kriterler (gıda alımında azalma ve hastalık yükünün değerlendiril-

mesini içeren) tanımlanmıștır.(12)

3. WHO (Dünya Sağlık Örgütü) kriterleri kullanılmaktadır.(13)

Q Az beslenme (zayıflık: boya göre düșük ağırlık, bodurluk: yașa göre kısa boy, 

esas olarak pediatrik yaș grubunda,düșük kilo: yașa göre düșük kilo) 

Q Mikrobesin ilișkili malnütrisyon (mikrobesin eksiklikleri veya fazlalıkları)

Q Așırı kilo (obezite ve diyet ilișkili bulașıcı olmayan hastalıklar örn. kalp hastalığı, 

inme, diyabet ve bazı kanserler).

WHO kriterlerine göre malnütrisyon için tanısal kriterler veya sayısal eșik değerleri 

bulunmamaktadır. ESPEN ve GLIM’e göre malnütrisyon kriterleri Tablo 1’de 

izlenmektedir.

Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında 
eksiklik, așırılık veya dengesizlik olarak tanımlanır. Tanımında güncel 
olarak Avrupa Klinik Enteral ve Parenteral Nütrisyon Derneği (ESPEN) 
ile Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi (GLIM) tanı kriterleri 
kullanılmaktadır.

2. Așırı Kilo ve Obezite
Sağlığı bozabilen anormal veya așırı yağ birikimi olarak tanımlanır.(14) Obezite 

kronik bir hastalık olup, tip 2 diyabetes mellitus (DM), dislipidemi, hipertansiyon 

(HT) ve kardiyovasküler hastalıklar (KVH) gibi diğer kronik hastalıkların birincil 

nedenidir. Erișkinlerde așırı kilo ve obezite sınıflaması VKİ’ne göre yapılır (Tablo 2). 

Vücut ağırlığının artmasının yanısıra yağ birikiminin karın ve gövdede olması 

santral obezite olarak tanımlanır. Her 2 cinste metabolik sendrom, tip 2 DM, HT ve 

KVH riski bu durumda yüksektir. Bel çevresi ölçümü ile takip edilir. Sarkopenik 

obezite sarkopeniyle obezitenin bir kombinasyonu olarak tanımlanır. Mekanizması 

obez hastalarda inflamasyon ve/veya inaktiviteye bağlı kas katabolizması olup, 

her yașta görülebilir. 

Yașlılık sürecinde sarkopeni kırılganlık öncesi izlenen bir durum olsa da (primer 

sarkopeni), hastalık ilișkili, aktivite ilișkili veya nütrisyon ilișkili (ör. protein eksikliği) 

patojenik mekanizmalardan da (sekonder sarkopeni) kaynaklanabilir. Sarkopeni 

genel olarak 3 așamada değerlendirilir;

1. Kas gücünün değerlendirilmesi: El kavrama gücünün el dinamometrisi ile 

ölçülerek değerlendirilmesidir. 

2. Kas kitlesinin değerlendirilmesi: Total vücut iskelet kitlesi veya apendiküler 

iskelet kas kitlesi direkt olarak dual enerji X-ray absorbsiyometri (DEXA), bilgisa-

nı ortaya koymuștur.(21) CH olanlarda ince bağırsak tutulumu olan, fistülizan veya 

bağırsak rezeksiyonu geçirenlerde protein-enerji malnütrisyonu (PEM) ve mikro-

besin eksiklikleri daha fazladır. ÜK’li hastalarda ise akut atak sırasında veya 

hastaneye yatıșta nütrisyonel durumda hızlı bir bozulma görülür.(1) İBH’da malnüt-

risyon patomekanizmaları Șekil 3’de izlenmektedir.(22)

İBH ve malnütrisyonu olan hastalarda hastanede sık yatıș, hastanede daha uzun 

süreli yatıș, morbidite ve mortalitede artıș söz konusudur. Uzun iyileșme süresi 

Clostridioides difficile gibi fırsatçı enfeksiyonlara, venöz tromboemboliye yol 

açarak mortalitede artıșa neden olur. Daha yașlı hastalarda malnütrisyon riski 

daha yüksek olduğundan, bir çalıșmada yașlı hastalarda mortalite 40 kat daha 

yüksek saptanmıștır. Malnütrisyonun erken tanısı olumsuz sonuçların düzelmesi-

ne neden olur.(23)

2. İBH’da Așırı Kilo ve Obezite
Dünyada obezite artıșı gibi İBH’da da obezite oranı giderek artmaktadır. Çeșitli 

epidemiyolojik çalıșmalarda İBH olan hastalarda așırı kilo %25-40, obezite 

%15-40 oranında izlenmektedir. Mezenterik visseral yağ dokuda bulunan hipert-

rofik adipositler pro-inflamatuvar sitokin (TNF-a, IL-1, IL-6), kemokin ve adipokin 

(leptin ve resistin) olușturarak, inflamatuvar hücre aktivasyonuna ve düșük 

dereceli kronik intestinal inflamasyona neden olur. Bu da mukozal bariyer fonksi-

yonunda bozulma ve bakteriyel translokasyona yol açar. Obezite İBH’da immüno-

modülatör ve biyolojik ajan tedavilerinde daha düșük yanıta, peri-operatif cerrahi 

komplikasyonlarda ise artıșa yol açar.(24)

3. İBH’da Sarkopeni ve Kırılganlık
İBH’da sarkopeninin değerlendirildiği 35 çalıșmanın (2770 erișkin CH, 1473 ÜK’li 

hasta) sistematik derlemesinde, erișkin İBH hastalarının %42’de myopeni (düșük 

kas kitlesiyle ölçülen, CH’da %45, ÜK’te %43), %34’ünde pre-sarkopeni( düșük 

el kavrama gücü nedeniyle, CH’da %35, ÜK’te %32) ve %17’sinde sarkopeni 

(düșük kas kitlesi ve gücüyle, CH’da %12, ÜK’te %14) saptanmıștır.(25) Sarkopenik 

İBH hastaları hastane yatıșları, hastalık alevlenmeleri ve kolektomiye daha yatkın-

dır. Düșük kas kitlesi cerrahi riski arttırmaktadır.(26)

İBH olan 1.893.448 erișkin İBH hastasının katıldığı 23 gözlemsel çalıșmanın 

meta-analizinde, kırılganlık havuzlanmıș prevalansı %18 (95% CI: 12.4%-25.6%) 

olarak saptanmıștır. Kırılganlık İBH hastalarında enfeksiyonla ilișkili hastane 

yatıșları, cerrahi sonrası morbidite ve ölüm dahil olumsuz sonuçlara neden 

olabilir.(27)

İBH’da așırı kilo %25-40, obezite %15-40, sarkopeni %17, kırılganlık 
ise %18 oranında izlenir. 

D. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA
NÜTRİSYONEL YAKLAȘIM 

İBH hastalarına uygulanan nütrisyonel yaklașımın bir ekip iși olduğu, hekim, 

hemșire ve diyetisyen ișbirliğinin son derece önemli olduğunu unutmamak 

gerekir. 

İBH’da nütrisyonel yaklașım bir ekip iși olup, hekim, hemșire ve 
diyetisyen ișbirliği büyük önem tașımaktadır.

Bu hastalara nütrisyon tedavisi 2 amaçla uygulanmaktadır;

1. Nütrisyonel Destek Tedavi; Hastalarda saptanan protein, enerji, vitamin, eser 

element eksikliklerinin saptanıp yerine konmasıdır.

2. Primer Nütrisyonel Tedavi: Hastada İBH tedavisinde nütrisyonel yaklașımların 

uygulanmasıdır.

İBH’da Nütrisyonel Destek Tedavi
İBH olan hastalarda nütrisyonel destek tedavi;

a) Hastanın görüldüğü yer (poliklinikte ayaktan hasta veya serviste yatan hasta),

b) İBH tipi ve tutulum yeri (CH veya ÜK olması, ince bağırsak tutulumu varlığı),

c) İBH aktivitesi ve șiddeti (aktif veya remisyonda hastalık, hafif-orta șiddette veya 

orta-șiddetli hastalık) 

d) İBH’na bağlı komplikasyonlar (örn. striktür),

e) İnflamatuvar bağırsak hastasına uygulanan tedavi,

f) İBH olan hastanın nütrisyonel öykü, fizik muayene, laboratuvar bulguları ve ileri 

incelemelerine göre (görüntüleme gibi) değișiklik gösterir. 

Tüm İBH hastalarının nütrisyonel destek tedavi açısından değerlendirilmesi ve 

izlenmesi gerekir.

A) Nütrisyonel Değerlendirme
Bu așamadaki basamaklar Șekil 4’de izlenmektedir.

1. Basamak Nütrisyonel Tarama: ESPEN İBH hastalarının malnütrisyon açısından 

taranmasını önermektedir.(28) İBH’da önerilen değișik malnütrisyon tarama 

araçları Șekil 4’de izlenmektedir.(29) Bu amaçla özellikle valide edilmiș nütrisyonel 

tarama araçlarının kullanılması önerilmektedir. NRS-2002 ve MUST en çok 

tavsiye edilenlerdir.(22) İBH için spesifik tarama araçları Türkiye’de kullanım için 

valide edilmemiștir. 

2. Basamak Klinik Değerlendirme: İnflamasyon, diyare, karın ağrısı ve iștahsızlı-

ğın etkisini değerlendirmek üzere hastanın Gİ semptomları ve nütrisyonel 

eksikliklerin klinik semptom ve bulguları değerlendirilir.(23) Malnütrisyon tanısında 

herhangi bir altın standart yoktur. Bu amaçla subjektif global değerlendirme 

(SGD), ESPEN, WHO ve GLIM kriterleri kullanılmaktadır. 7-nokta SGD ucuz, hızlı, 

uygulaması kolay bir değerlendirme aracıdır.(22) Son yıllarda GLIM kriterleri daha 

güvenilir bir tanı aracı olarak görülmektedir.(29)

3. Basamak Antropometrik Değerlendirme: Değerlendirilen parametreler VKİ, 

deri kıvrım kalınlığı, orta-üst kol çevresi ve orta-üst kol kas çevresidir. Deri kıvrım 

kalınlığı klinik pratikte vücut yağ depolarını tahmini için kullanılan antropometrik 

bir ölçümdür. Biseps, triseps, subskapular ve supra-iliak bölge olmak üzere 4 

yerden kaliper ile ölçülür. Orta üst kol çevresi VKİ’nin göstergesi iken, orta üst 

kol kas çevresi ise üst kolun hem kemik hem kas kısımları hakkında bilgi 

verir.(23,30). Sarkopeni yatak bașında dinamometreyle el kavrama gücünün 

ölçümüyle değerlendirilir.

ERİȘKİN İBH’DA NÜTRİSYONUN YERİ
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 Vücut kompozisyonunu belirlemede; BIA ve bazı radyolojik yöntemlerden örneğin 

DEXA(31), MRG(32), ultrasonografi(33) ve BT(34) gibi yararlanılır.(23) DEXA vücut 

kompozisyon analizinde altın standarttır. Ancak rutin kullanımı pahalı olması, 

özel ekipman ve eğitimli personel gerektirdiği içim önerilmemektedir. İBH 

inflamasyon ye yetersiz gıda alımı nedeniyle kas erimesi ve yağ kaybına neden 

olur. Son zamanlarda, faz açısı ÜK’li hastalarda hücresel bütünlük ve nütrisyonel 

durumu değerlendirmekte bir gösterge olarak önerilmiștir.(2)

4. Basamak Biyokimyasal Değerlendirme: Hemogram, albümin, CRP ve 

mikro-besinler rutin olarak kontrol edilmeli ve eksiklikleri saptandığında yerine 

konmalı ve takip edilmelidir.(28)

5. Basamak Diyet Değerlendirmesi: İlk önce bu hastaların gıda alımındaki 

değișikliklerin belirlenmesi gerekir. Bu așamada en önemli destek diyetisyenler-

den alınmalıdır. Çünkü hastaların çoğu semptomlarını kontrol etmek için diyet 

değișikliği yapar. Bu da hastaların nütrisyonel durumunu olumsuz etkileyebilir.(35) 

Gıda/nütrisyon ilișkili öykü alırken ör. posa, protein, demir, kalsiyum, folik asid, 

B12, C ve D vitamini gibi anahtar besin maddelerinin yeterli alımının değerlendi-

rilmesi gerekir. Malnütrisyon riski altında ki İBH hastasının her vizitinde 5 gıda 

grubunun tüketim sıklığı sorgulanmalıdır. Bunlar tahıllar, sebze ve meyveler, süt 

veya bitki- bazlı süt alternatifleri, yağsız et (kırmızı ve beyaz et, kümes hayvanları, 

balık) ve alternatifleri (yumurta, baklagiller, kabuklu yemișler ve tohumlar) ile 

katı ve sıvı yağlardır.(30)

B) Nütrisyonel Destek Yolunun Belirlenmesi
İBH’da Gİ kanalın fonksiyonel durumuna göre nütrisyonel destek yolunun belirlen-

mesi Șekil 5’de izlenmektedir.(2)

Enteral nütrisyon: Oral yoldan gıda alamayacak İBH olan hastalarda EN tedavisi 

gerekir. EN için erișim yolları;(23,36)

• Nazal yoldan yerleștirilen beslenme tüpleri,

• Nazogastrik tüp

• Nazojejunal tüp

Parenteral Nütrisyon: İBH’da PN endikasyonları, kontrendikasyonları ve kompli-

kasyonları Șekil 6’da izlenmektedir.(2,23,35,37) PN tedavi süresi ve verilecek solüsyo-

nun ozmolaritesine göre periferal veya santral olarak uygulanabilir. Periferal PN 

(PPN), nütrisyonel desteğin hızla bașlanmasına olanak sağlayan periferal bir venle 

sağlanır. Ancak verilen solüsyonun ozmolaritesi erișkinlerde flebit, tromboflebit 

gelișmesini önlemek üzere 800-850 mOsm/L altında olmalıdır. Ayrıca periferik 

erișimin düșük güvenirliliği nedeniyle bu yol 10-14 günden uzun süre kullanılma-

malıdır. Ayrıca hastanın protein ve enerji gereksinimi seyreltilmiș solüsyonlarla 

karșılanamamaktadır. Bu nedenle PPN santral PN (CPN)’a geçiș amacıyla uygulan-

maktadır.(2)

C) Protein ve Kalori Gereksinimini Saptama:
Genel olarak İBH remisyondayken protein gereksinimi genellikle artmaz ve alım 

genel popülasyona önerilene benzer olmalıdır (1 g/kg/gün). Ancak aktif İBH’da 

protein gereksinimi artar ve alım genel popülasyona önerilene göre daha yüksek 

olmalıdır (erișkinlerde 1.2-1.5 g/kg/gün).(28) Hastanın kalori gereksinimi yatak 

bașında standart olarak (30-35 kcal/kg) hesaplanabileceği gibi farklı enerji gereksi-

nimi olabilecek özel hastalık durumlarında enerji gereksinimi indirekt kalorimetri 

ve bireysel fiziksel aktivite faktörü ile belirlenmelidir.(28) Klinik pratikte Harris-Bene-

dict veya Schoffield formüllerinden yararlanılabilir. 

Aktif İBH hastasında protein gereksinimi 1.2-1.5 g/kg, kalori gereksi-
nimi 30-35 kcal/kg’dır. 

• Gastrostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen

• Jejunostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen.

D) Hastaya Bașlanacak Diyet, Oral Nütrisyonel Suplaman, Enteral Ürün ve 
PN İçin Solüsyon Belirleme
1. Diyet: İBH’nın aktif veya remisyonda olması hastaya bașlanacak diyete karar 

verirken son derece önemlidir. ÜK’de remisyon idamesinde medikal tedaviye ek 

olarak taze sebze ve meyveler, monoansature yağlar, kompleks karbonhidratlar ve 

yağsız proteinlerden zengin ancak ultra ișlenmiș gıdalar, ek șeker ve tuzdan fakir 

Akdeniz diyeti önerilmektedir.(35,38)

İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye edilen bir “İBH 

diyeti” yoktur.(28) Ancak semptomatik atak yașayan ve abdominal semptomları 

kötüleșen hastalarda önceden uygulandığı gibi düșük rezidü, düșük posalı diyet 

uygundur. İBH tedavisinde önerilen diyetler, gerekçe ve içerikleriyle Tablo 4’de 

izlenmektedir. Akdeniz diyeti medikal tedaviye ek olarak, ÜK’te remisyon idamesin-

de uygulanabilir. Ancak ÜK’te remisyon sağlanması, CH’da remisyon sağlanması 

ve idamesinde kullanımı ile ilgili yetersiz kanıt vardır.(38) ÜK’te remisyon idamesinde 

kırmızı ve ișlenmiș etten fakir bir diyet te önerilebilir.(35,38)

Düșük fermentabl oligosakkarid, disakkarid, monosakkarid ve poliollerden 

(FODMAP) olușan diyet özellikle irritabl bağırsak sendromu (İBS) tedavisinde 

uygulanmaktadır. Düșük FODMAP diyetinin CH ve ÜK remisyon idamesinde kullanıl-

masına ilișkin yeterli bir kanıt yoktur. Sadece İBH olan bir hastada İBS ile uyumlu 

yakınmalar varsa bu diyet fayda sağlayabilir. Uzun süreli düșük FODMAP diyetin-

den, mikrobiyotada değișiklik ve kısa zincirli yağ asitlerinin üretiminde azalmaya 

neden olabileceğinden uzak durulmalıdır.(2,35,39)

CH dıșlama diyeti (CDED), parsiyel EN (PEN) ile birlikte çocuklarda remisyonun 

sağlanmasında önerilmektedir. Erișkinlerde ise hafif-orta șiddette CH’da düșünüle-

bilir. Ancak CH’da remisyonun sağlanmasında PEN olmadan tek bașına, CH’da 

remisyon idamesinde kullanımı için kanıt yetersiz, ÜK’te remisyonu sağlamada ise 

PEN ile birlikte veya tek bașına uygulanmasının kanıtı yoktur.(38)

ÜK remisyonda ise Akdeniz diyeti önerilmektedir. 
İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye 
edilen bir “İBH diyeti” yoktur.

İBH tedavisinde bazı diyet ekleri kullanılabilmektedir. Bunlardan bitki bazlı bileșikler 

olarak; zerdaçalın aktif bileșeni kurkumin ile indigo naturalis olarak bilinen Qing-Dai 

(QD) sayılabilir. Kurkumin hafif-orta ÜK tedavisinde meselamine ek olarak, ÜK’te 

remisyon idamesinde de kullanılabilir. Ancak en uygun formülasyonu, süre ve dozu 

belirsiz olduğu, yüksek dozda toksisite olasılığı nedeniyle tıbbi gözlem altında 

kullanılmalıdır. QD ise kurkuminle birlikte veya tek bașına kullanımı hafif-orta ÜK 

tedavisinde remisyonun sağlanmasında yardımci bir tedavi olarak düșünülebilir. 

Potansiyel toksisite nedeniyle tıbbi gözlem altında kullanılması gerekir. Posa ekleri, 

prebiyotikler, D vitemini, omega-3 ve glutamin kullanımı ise yetersiz kanıt veya 

kanıt olmadığı için önerilmemektedir.(37) 

2. Oral Nütrisyonel suplaman (ONS): İBH’da oral alım yetersiz olduğunda, nütris-

yonel destek gerektiğinde ilk basamak olarak hem poliklinik hem de yatan hastalar-

da yaygın olarak kullanılmaktadır. “Hastayı besleyemesen de bağırsağı besle” sözü 

Tablo 3. İBH Tedavisinde Önerilen Diyetler (38)

Bașlıca gıda içerikleri/dıșlananlar

Dahil olanlar: Meyveler, sebzeler, 
baklagiller, tam tahıllar, zeytinyağı, balık, 
kuruyemișler

Dıșlananlar: Kırmızı ve ișlenmiș etler, 
șekerli içecekler, ultra ișlenmiș gıdalar

Dahil Edilenler: Et ve balık, yulaf, pirinç, 
laktozsuz süt, düșük FODMAP içerikli 
meyve ve sebzeler gibi düșük FODMAP 
içerikli gıdalar

Dıșlananlar: Yüksek FODMAP içerikli 
gıdalar örneğin soğan, sarımsak, buğday, 
baklagiller, elma, süt.

Dahil olanlar: Tavuk, yumurta, pirinç, 
muz, elma, patates dahil 14 tam gıda; 
enteral beslenme formülünden tahmini 
enerji gereksinimlerinin %50’si 
karșılanacak șekilde

Dıșlananlar: Gıda bileșenleri için - gluten, 
süt ürünleri, ișlenmiș gıdalar, katkı 
maddeleri ve yüksek yağlı hayvansal 
ürünler

Diyetin açıklaması ve gerekçesi 

Lif, antioksidanlar ve sağlıklı yağlar 
açısından zengin bitkisel gıdaların yüksek 
miktarda tüketimi ve etten alınan proteinin 
sınırlı tüketimi; mikrobiyotadaki çeșitlilik 
desteklenir ve İBH’daki inflamasyon azalır

FODMAP’ler, bağırsaktaki su ve kolondaki 
gaz artıșına neden olan fermente edilebilir 
kısa zincirli karbonhidratlardır.

FODMAP alımının azaltılması, İBS benzeri 
semptomları azaltır.

Mikrobiyotada intestinal bariyer 
fonksiyonunu bozarak disbiyozise yol açan 
gıdaları kısıtlamak üzere tasarlanmıș tam 
gıda diyetidir. Diyet 3 fazlı olarak bașlar. Her 
bir faz 6 hafta sürer ve parsiyel EN (sıvı 
enteral ürünün ağızdan veya enterik olarak 
infüze edilmesi) içerir. 

Diyet

Akdeniz diyeti

Düșük FODMAP 
diyeti

Crohn Hastalığı 
Dıșlama Diyeti

4. PN için solüsyon: Bu solüsyonlar Gİ kanalı ișlev görmeyen İBH hastalarında 

hastanın nütrisyonel gereksinimlerini karșılamak üzere makro-, mikro-besin 

maddeleri ve elektrolitleri içeren steril, intravenöz karıșımlardır. Kısa süreli destek 

için PPN, yüksek kalori vermek için ise CPN uygulanmalıdır. 

E) İBH’da Özel Durumlar Ve Komorbiditelerde Nütrisyonel Yaklașım 
a) İBS Benzeri Semptomlar: Remisyonda İBH olan erișkinlerin 1/3 ünde, genel 

popülasyona göre 3 kat daha fazla İBS benzeri semptomlar görülmektedir.Bu 

hastalarda persistan Gİ semptomları tedavi etmek üzere düșük FODMAP diyeti 

yukarıda değinildiği gibi önerilebilir. Ancak bu amaçla yüksek posalı gıdalar, posa 

ekleri veya düșük posalı bir diyetin kullanılmasını destekleyen yetersiz kanıt 

vardır.(38,41)

b) İntestinal Striktürü Olanlar: Striktüran CH ve obstrüktif semptomları olan İBH 

hastalarında hacim olușturucu posadan fakir diyet intestinal obstrüksiyon 

gelișme riskini azaltabilir. Hastaların hacim olușturucu posadan zengin tahıllar 

(tam tahıllı ekmekler, kepekli tahıllar, arpa, kinoa ve esmer pirinç), sebzeler (çiğ 

sebzeler örn. salatalar, brokoli, karnabahar, mısır, kereviz, sebze kabukları örn. 

patates kabuğu), meyveler (meyve kabukları, çekirdekler, kurutulmuș meyve), 

baklagiller, kuruyemișler ve tohumlardan uzak durması gerekir.(2,35,38)

c) İntestinal Rezeksiyonlu Hastalar: Terminal ileumu içeren rezeksiyon geçiren 

hastalarda safra asidi diyaresini tedavi etmek üzere düșük yağlı diyeti destekle-

yen yeterli veri yoktur. Bu hastalarda Ca-oksalat böbrek tașı öyküsü varsa yeterli 

hidrasyon, diyet Ca’da artıș, destek Ca sitrat, düșük oksalat diyeti önerilmeli-

dir.(38)

d) Stomalı Hastalar: İBH seyrinde bazı hastalarda geçici veya kalıcı stoma izlene-

bilir. İleostomili hastalarda ileostomi çıktısını arttırmada posa alımı arttırılabilir.

e) İleo-Anal Poșlu Hastalar: ÜK ve ileo-anal poșu olan hastalarda fermentabl 

posa poș fonksiyonlarını düzeltebilir. Ancak fermente olmayan posanın böyle bir 

etkisine dair yeterli kanıt yoktur. 

f) Apsesi Olan Crohn Hastaları: İntra-abdominal apse ve/veya flegmonöz 

inflamasyonu olan ve Gİ kanaldan optimal nütrisyonu engellenen İBH hastaların-

da kısa süreli PN preoperatif dönemde enfeksiyon ve inflamasyonu azaltmak 

üzere, bağırsak istirahatini sağlamak amacıyla kısa süreli PN uygulanabilir. 

Böylece cerrahi tedaviye köprüleme ve cerrahi sonuçların optimize edilmesini 

sağlar.(35)

g) Kısa Bağırsak Sendromlu Hastalar: Bu konu ilgili bölümde anlatılacaktır.

İBH’DA PRİMER NÜTRİSYONEL TEDAVİ

Bu bölümde nütrisyon tedavisi İBH patogenezinde olușturduğu modifikasyonlarla, 

hastalığın primer tedavisindeki yeri ile ele alınacaktır. İBH’da nütrisyon tedavisinin 

intestinal inflamasyonu azalttığı, iyileșmeyi arttırdığı ve semptomların düzelmesini 

sağladığı gösterilmiștir. Bu yaklașımın tipik Batı tipi diyetle ilișkili bağırsak disbiyozisi 

ve mukozal immün sistem bozukluğunu tetikleyen faktörleri ortadan kaldırabileceği 

üzerinde durulmaktadır. Bu tedavi 2’ye ayrılmaktadır;

1. Ekskluziv EN (EEN)

2. Parsiyel EN (PEN)

Günümüzde EEN ve PEN’un bir parçası olarak CDED CH olan çocuklarda ve bazı 

erișkinlerde remisyonun sağlanması ve/veya idamesinde primer tedavi modalitesi 

olarak giderek artan oranda kullanılmaktadır.(18,30,31,41)

EEN tedavisi: İBH hastasının 6-8 hafta süreyle alması gerekli kalorinin tamamının 

tam bir enteral ürünüle karșılanması olarak tanımlanır. Enteral ürün oral olarak 

veya enteral yolla verilebilir. Elemental ürün kullanımı gerekli değildir ama intakt 

protein ürünleri verilebilir. EEN tedavisi yaklașık 50 yıl önce klinik pratiğe girmiștir. 

Pediatrik yaș grubunda malnütrisyonun büyüme ve gelișmede negatif etkileri 

nedeniyle, bu yaș grubunda benzer olumsuz etkileri olan kortikosteroid (KS) tedavi-

den kaçınılması gereklidir. Pediatrik hastalarda aktif CH’nı tedavi etmede, EEN KS 

tedaviye benzer %80’e varan remisyon oranıyla ilk sıra tedavi olarak önerilmekte-

dir.(42) Erișkin Crohn hastalarında pediatrik yaș grubuna göre EEN’un remisyon 

indüksiyonu genel olarak daha düșüktür. Bunun nedeni pediatrik ve erișkin yaș 

gruplarında hastalık ekspresyonunun farklı olması ve erișkinlerde kompliyansın 

daha düșük olması olabilir. 

Ekskluziv enteral nütrisyon İBH olanlarda 6-8 hafta süreli, oral bașka 
gıda alımına izin vermeden, %100 kalorinin enteral ürünlerle 
karșılanmasıdır. CH’da pediatrik yaș grubunda etkinliği yüksektir. 
Ancak erișkinlerde de tolere edildiğinde CH’da remisyonun sağlan-
masında önerilmektedir.

2025 yılında yayınlanan, erișkin İBH hastalarında ECCO’nun diyet yönetimi ile ilgili 

uzlașısında, EEN tedavisinin așağıdaki durumlarda yeri olduğu bildirilmiștir. Bu 

uzlașıya göre;

1. EEN erișkin CH’da remisyonun sağlanmasında önerilmektedir

2. inflamatuvar striktürlerin tedavisinde düșünülebilir

3. Preoperatif dönemde 2 hafta boyunca uygulanan EEN, CH’da inflamatuvar yükü 

azaltabilir, planlanan operasyonu önleyebilir

4. Cerrahi girișim bekleyen Crohn hastalarında post-op komplikasyonları önlemek 

üzere, 4 hafta süreli EEN tedavisi pre-op nütrisyonda önerilmektedir.(38)

Her ne kadar EEN tedavisi erișkin İBH tedavisinde giderek daha çok terapötik bir 

seçenek olarak görülse ve ECCO’nun bu konudaki uzlașısında yer alsa da, pratikte 

uygulanması hala sınırlıdır.(41) 

PEN Tedavisi: İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 

kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti (CDED) ile karșılan-

masıdır. Bu tedavinin terapötik etkisi doza bağımlıdır. Enteral ürün oranı arttıkça 

sağlanan yarar da artar. Ancak PEN tedavisi ile ilgili kanıtlar hala kısıtlı olup,(43) EEN 

CH olanlarda remisyonun sağlanmasında en köklü ve etkili diyet seçeneği olmaya 

devam etmektedir.

PEN İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 
kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti 
(CDED) ile karșılanmasıdır. 



unutulmamalıdır. İBH’na özgü ONS az sayıda bulunmaktadır. Ancak tüm ONS’lar 

İBH hastasının gereksinimi olan yüksek kalori ve yüksek proteine sahiptir. ESPEN 

enerji gereksinimini karșılayamayan, iyileșme döneminde ve preoperatif olan 

hastalarda ONS kullanımını önermektedir. ONS’ların iștahı kapatmaması için öğün 

aralarında, 30-60 dk da, düzenli ve yavaș șekilde, soğuk olarak ve pipetle yudum-

lanması önerilmektedir. ONS’lar hastanın gıdasına da eklenebilir. Sağlık çalıșanları 

tarafından hasta ONS yan etkileri açısından yakın takip edilmelidir. ONS kullanılma-

dan önce iyice çalkalanmalı, buzdolabında saklanmalı ve 24 saat içinde tüketilmeli-

dir.(29,36)

3. Enteral ürün: İBH seyrinde kullanılan enteral ürün tipleri ve içerikleri Tablo-4’de 

izlenmektedir. Aktif İBH olan hastalarda orta düzeyde yağ içerikli polimerik standart 

ürün tercih edilmelidir. İBH’a özel ürün olarak içinde transforme eden büyüme 

faktörü-beta (TGF-beta) bulunan bir ürün bulunmaktadır ve özellikle çocuk 

hastalarda etkinliği gösterilmiștir.(37,40)
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Giriș
Bu bölümde inflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH)’da seyri sırasında izlenen nütris-

yon hastalıkları ve nütrisyonla ilișkili durumlar gözden geçirilecektir. Özellikle sık 

olarak izlenen malnütrisyon bașta olmak üzere sarkopeni ve kırılganlıktan bahse-

dilecektir. Bu hastalara uygulanan nütrisyonel yaklașım üzerinde durulacaktır:

1. Hastanın nütrisyonel durumunu belirleyip, hastanın eksikliklerinin yerine 

konulması șeklinde nütrisyonel destek tedavisi

2. Bu hastalığın tedavisinde nütrisyonel girișimlerin tedavi olarak kullanılması 

șeklinde primer nütrisyonel tedavi. 

A. İNTESTİNAL İNFLAMASYONUN NÜTRİSYON ÜZERİNDEKİ ETKİLERİ 

İBH tekrarlayıcı intestinal inflamasyon ataklarıyla hayat boyu devam eden kronik 

bir hastalıktır. Ülseratif kolit (ÜK)’te izlenen inflamasyon sadece kolon mukozasın-

da iken, Crohn hastalığı (CH)’da ise ağızdan anüse kadar tüm gastrointestinal (Gİ) 

kanalda izlenebilen transmural bir inflamasyondur. Bu inflamasyonun İBH olan 

hastaların nütrisyonel durumu üzerinde etkileri vardır.(1) İntestinal inflamasyon;

1. Besin maddelerinin emilimini değișik mekanizmalarla bozar. Özellikle bağırsak 

emilim yüzeyini arttıran villus ve mikrovilluslarda hasara neden olur. Sonuçta 

makro- ve mikrobesin maddelerinin yani karbonhidrat, protein, yağ, vitamin ve 

eser elementlerin emilimi azalır.(2)

 

2. Bağırsak epitel hücreleri arasındaki sıkı bileșkelere hasar verir. İntestinal bariyer 

bozularak intestinal permeabilite artar, “sızdıran bağırsak” gelișir.(3,4) Bu durum 

mikrobiyal ürün ve toksinlerin sistemik dolașıma katılması, immün yanıtın 

tetiklenmesi ve besin madde emiliminin daha da bozulmasına yol açar.(1)

3. Mikrobesin bozuklukları
Mikrobesinler vitamin ve eser elementleri kapsamaktadır. Vitaminler herhangi bir 

beslenme șeklinde oldukça az miktarda gerekli esansiyel organik moleküllerdir. 

Hastalık durumunda vitamin ihtiyacı, metabolik gereksinimde artıș ve artan 

kayıplar nedeniyle çok daha fazladır. İnflamatuvar yanıt bunların değerlendirilme-

sini komplike edebileceğinden aynı anda CRP düzeyine bakmak gerekir. 

Eser elementler metabolizma ve medikal nütrisyon tedavisinin metabolik yolakla-

rında, antioksidasyon ve immünitede anahtar role sahip temel bileșenlerdir. Bunlar 

bakır, demir, selenyum, çinko, iyot, krom, molibden ve manganezdir. Parenteral 

nütrisyon (PN)’da hem vitamin hem de eser elementlerin hastaya ayrıca sağlan-

ması gereklidir. Hem vitamin hem de eser elementlerin klinik nütrisyonda ki yerleri 

ile ilgili ESPEN tarafından yeni 2 derleme makale yayınlanmıștır.(15,16)

4. Sarkopeni ve Kırılganlık
Sarkopeni iskelet kas kitlesi ve fonksiyonunda progresif kayıpla karakterli bir durum-

dur. Sarkopeni tanımı için günümüzde bu konuyla ilgili dünyadaki tüm derneklerin 

katılımıyla olușturulan GLIS (Sarkopenide Global Liderlik Girișimi)’in önerdiği ilk 

global sarkopeni tanımı yapılmıștır.(17) Bu tanım Șekil-2’de izlenmektedir.

yarlı tomografi (BT) ve manyetik rezonans görüntüleme (MRG) tarafından, 

indirekt olarak biyoelektrik impedans analizi (BIA) ile değerlendirilir. 

1. Fiziksel performansın değerlendirilmesi: Yürüyüș hızı fiziksel performansın 

doğru ve kolay ölçümüdür. Dört metre veya 6 metre yürüyüș hız testleri uygula-

nır. Ayrıca “Zamanlı Kalk ve Git Testi”de uygulanabilir.(18,19)

Kırılganlık major organlarda sınırlı rezerv kapasitesiyle birlikte dirençsizlik ve bir 

tür savunmasızlık halidir. Bu durum bağımlılık ve engellilik için bir risk faktörüdür. 

Esas olarak ileri yașlarda izlenir.(19) Kırılganlık tanısında 5 kriterden 3’ünün varlığı 

aranır. Bu kriterler kilo kaybı, halsizlik, yorgunluk, fiziksel aktivitenin azalması, 

yavașlık (yürüyüș hızının azalması) ve güçsüzlük (düșük kavrama gücü)’tür. 

Kırılganlık taramasında birkaç araç vardır. Bunlardan “Zamanlı Kalk ve Git Testi” 

ile “Göreceli İhtiyaç İndikatörü” (IoRN) klinikte kolaylıkla uygulanabilir.(17)

5. Yeniden Beslenme Sendromu
Yetersiz beslenme döneminin ardından birey agresif olarak beslenmeye (oral, 

enteral veya parenteral nütrisyon (PN)) bașlandığında ortaya çıkan elektrolit ve sıvı 

dengesinde șiddetli bozulma sendromudur.(1) Sıklıkla PN’la beslenenlerde ve 

hastanın beslenmeye bașlanmasından sonraki 4 gün içinde izlenir. Karbonhidrat-

ların yüksek miktarda verilmesiyle insülin sekresyonu artar, hipoalbüminemisi 

olan hastalarda su ve tuz tutulmasına neden olur. Elektrolit bozuklukları özellikle 

hipofosfatemi, hipokalemi ve hipomagnezemi șiddetli komplikasyonlara neden 

olabilir.(20) Hastada bu komplikasyonun gelișmemesi için, gereksinim duyduğu 

kalori miktarının kademeli olarak arttırılması, aceleci olunmaması gerekir.

C. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA NÜTRİSYON
HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

1. İBH’da Malnütrisyon
İnflamatuvar bağırsak hastalarının tümünde malnütrisyon prevalansı %70, 

remisyonda olan İBH hastalarında ise %38 civarındadır. Her ne kadar CH’da 

malnütrisyon prevalansı (%65-75), ÜK’li hastalarda izlenen orandan (%18-62) 

daha yüksek olsa da, son çalıșmalar her 2 durumda benzer malnütrisyon oranları-

3. Bağırsak mikrobiyotasında “disbiyozis” ’e neden olur. Disbiyozis bağırsak mikro-

biyotasında bakterilerin sayı ve çeșitliliğinde azalma ve stabilitesinde bozulmayla 

karakterli bir durumdur. Aynı șekilde disbiyozis de intestinal inflamasyon ve 

hasara neden olabilir. Sağlıklı konrollere göre Bifidobacterium longum, Eubacte-

rium rectale, Faecalibacterium prausnitzii, Roseburia intestinalis ve diğer yararlı 

bakteriler Crohn hastalığı (CH) ve/veya Ülseratif kolit (ÜK)’de azalırken, Bacteroi-

des fragilis, Enterobacteriaceae (örneğin Escherichia coli), Ruminococcus 

gnavus ve Fusobacterium nucleatum gibi zararlı bakterilerde artıș vardır.(5)

4. İBH’da izlenen disbiyozis bağırsak metabolomunu da değiștirerek kısa zincirli 

yağ asitleri (KZYA), safra asidleri ve triptofan arasında ki dengenin bozulmasına 

yol açar. Kolonositlerin enerji kaynağı olarak kabul edilen KZYA’nin sentezi 

azalır.(6)

5. İnflamasyon sırasında tümör nekroz faktör-alfa (TNF-a) ve interlökin-1 beta 

(IL-1b) gibi salgılanan pro-inflamatuvar sitokinler besin maddeleri örn. glukoz, 

amino asid ve yağ asidi tașıyacılarının ekspresyon ve fonksiyonunu azaltır.(2)

6. İntestinal transiti hızlandırarak ozmotik veya sekretuvar diyareye neden olur. Bu 

da besin maddelerinin emilimi için gerekli sürenin kısalması ve sekonder 

malnütrisyona neden olur.(7)

B. NÜTRİSYON HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

Nütrisyon hastalıkları ve nütrisyon ile ilișkili durumlar Șekil-1’de gösterilmekte-

dir.(8)

1. Malnütrisyon/Az Beslenme
Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında eksiklik, așırılık 

veya dengesizlik olarak tanımlanır. Malnütrisyon morbidite, mortalite ve sağlık 

bakım maliyetinde önemli derecede artıșa neden olur.(9)

Malnütrisyon tanımında;

1. ESPEN (Avrupa Parenteral ve Enteral Nütrisyon Derneği), 2015 yılı,(10)

2. GLIM (Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi), 2019 yılı,(11)

Q Fenotipik kriterler (kilo kaybı, düșük vücut kitle indeksi (VKİ), düșük kas kitlesi) 

ve etyolojiik kriterler (gıda alımında azalma ve hastalık yükünün değerlendiril-

mesini içeren) tanımlanmıștır.(12)

3. WHO (Dünya Sağlık Örgütü) kriterleri kullanılmaktadır.(13)

Q Az beslenme (zayıflık: boya göre düșük ağırlık, bodurluk: yașa göre kısa boy, 

esas olarak pediatrik yaș grubunda,düșük kilo: yașa göre düșük kilo) 

Q Mikrobesin ilișkili malnütrisyon (mikrobesin eksiklikleri veya fazlalıkları)

Q Așırı kilo (obezite ve diyet ilișkili bulașıcı olmayan hastalıklar örn. kalp hastalığı, 

inme, diyabet ve bazı kanserler).

WHO kriterlerine göre malnütrisyon için tanısal kriterler veya sayısal eșik değerleri 

bulunmamaktadır. ESPEN ve GLIM’e göre malnütrisyon kriterleri Tablo 1’de 

izlenmektedir.

Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında 
eksiklik, așırılık veya dengesizlik olarak tanımlanır. Tanımında güncel 
olarak Avrupa Klinik Enteral ve Parenteral Nütrisyon Derneği (ESPEN) 
ile Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi (GLIM) tanı kriterleri 
kullanılmaktadır.

2. Așırı Kilo ve Obezite
Sağlığı bozabilen anormal veya așırı yağ birikimi olarak tanımlanır.(14) Obezite 

kronik bir hastalık olup, tip 2 diyabetes mellitus (DM), dislipidemi, hipertansiyon 

(HT) ve kardiyovasküler hastalıklar (KVH) gibi diğer kronik hastalıkların birincil 

nedenidir. Erișkinlerde așırı kilo ve obezite sınıflaması VKİ’ne göre yapılır (Tablo 2). 

Vücut ağırlığının artmasının yanısıra yağ birikiminin karın ve gövdede olması 

santral obezite olarak tanımlanır. Her 2 cinste metabolik sendrom, tip 2 DM, HT ve 

KVH riski bu durumda yüksektir. Bel çevresi ölçümü ile takip edilir. Sarkopenik 

obezite sarkopeniyle obezitenin bir kombinasyonu olarak tanımlanır. Mekanizması 

obez hastalarda inflamasyon ve/veya inaktiviteye bağlı kas katabolizması olup, 

her yașta görülebilir. 

Yașlılık sürecinde sarkopeni kırılganlık öncesi izlenen bir durum olsa da (primer 

sarkopeni), hastalık ilișkili, aktivite ilișkili veya nütrisyon ilișkili (ör. protein eksikliği) 

patojenik mekanizmalardan da (sekonder sarkopeni) kaynaklanabilir. Sarkopeni 

genel olarak 3 așamada değerlendirilir;

1. Kas gücünün değerlendirilmesi: El kavrama gücünün el dinamometrisi ile 

ölçülerek değerlendirilmesidir. 

2. Kas kitlesinin değerlendirilmesi: Total vücut iskelet kitlesi veya apendiküler 

iskelet kas kitlesi direkt olarak dual enerji X-ray absorbsiyometri (DEXA), bilgisa-

nı ortaya koymuștur.(21) CH olanlarda ince bağırsak tutulumu olan, fistülizan veya 

bağırsak rezeksiyonu geçirenlerde protein-enerji malnütrisyonu (PEM) ve mikro-

besin eksiklikleri daha fazladır. ÜK’li hastalarda ise akut atak sırasında veya 

hastaneye yatıșta nütrisyonel durumda hızlı bir bozulma görülür.(1) İBH’da malnüt-

risyon patomekanizmaları Șekil 3’de izlenmektedir.(22)

İBH ve malnütrisyonu olan hastalarda hastanede sık yatıș, hastanede daha uzun 

süreli yatıș, morbidite ve mortalitede artıș söz konusudur. Uzun iyileșme süresi 

Clostridioides difficile gibi fırsatçı enfeksiyonlara, venöz tromboemboliye yol 

açarak mortalitede artıșa neden olur. Daha yașlı hastalarda malnütrisyon riski 

daha yüksek olduğundan, bir çalıșmada yașlı hastalarda mortalite 40 kat daha 

yüksek saptanmıștır. Malnütrisyonun erken tanısı olumsuz sonuçların düzelmesi-

ne neden olur.(23)

2. İBH’da Așırı Kilo ve Obezite
Dünyada obezite artıșı gibi İBH’da da obezite oranı giderek artmaktadır. Çeșitli 

epidemiyolojik çalıșmalarda İBH olan hastalarda așırı kilo %25-40, obezite 

%15-40 oranında izlenmektedir. Mezenterik visseral yağ dokuda bulunan hipert-

rofik adipositler pro-inflamatuvar sitokin (TNF-a, IL-1, IL-6), kemokin ve adipokin 

(leptin ve resistin) olușturarak, inflamatuvar hücre aktivasyonuna ve düșük 

dereceli kronik intestinal inflamasyona neden olur. Bu da mukozal bariyer fonksi-

yonunda bozulma ve bakteriyel translokasyona yol açar. Obezite İBH’da immüno-

modülatör ve biyolojik ajan tedavilerinde daha düșük yanıta, peri-operatif cerrahi 

komplikasyonlarda ise artıșa yol açar.(24)

3. İBH’da Sarkopeni ve Kırılganlık
İBH’da sarkopeninin değerlendirildiği 35 çalıșmanın (2770 erișkin CH, 1473 ÜK’li 

hasta) sistematik derlemesinde, erișkin İBH hastalarının %42’de myopeni (düșük 

kas kitlesiyle ölçülen, CH’da %45, ÜK’te %43), %34’ünde pre-sarkopeni( düșük 

el kavrama gücü nedeniyle, CH’da %35, ÜK’te %32) ve %17’sinde sarkopeni 

(düșük kas kitlesi ve gücüyle, CH’da %12, ÜK’te %14) saptanmıștır.(25) Sarkopenik 

İBH hastaları hastane yatıșları, hastalık alevlenmeleri ve kolektomiye daha yatkın-

dır. Düșük kas kitlesi cerrahi riski arttırmaktadır.(26)

İBH olan 1.893.448 erișkin İBH hastasının katıldığı 23 gözlemsel çalıșmanın 

meta-analizinde, kırılganlık havuzlanmıș prevalansı %18 (95% CI: 12.4%-25.6%) 

olarak saptanmıștır. Kırılganlık İBH hastalarında enfeksiyonla ilișkili hastane 

yatıșları, cerrahi sonrası morbidite ve ölüm dahil olumsuz sonuçlara neden 

olabilir.(27)

İBH’da așırı kilo %25-40, obezite %15-40, sarkopeni %17, kırılganlık 
ise %18 oranında izlenir. 

D. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA
NÜTRİSYONEL YAKLAȘIM 

İBH hastalarına uygulanan nütrisyonel yaklașımın bir ekip iși olduğu, hekim, 

hemșire ve diyetisyen ișbirliğinin son derece önemli olduğunu unutmamak 

gerekir. 

İBH’da nütrisyonel yaklașım bir ekip iși olup, hekim, hemșire ve 
diyetisyen ișbirliği büyük önem tașımaktadır.

Bu hastalara nütrisyon tedavisi 2 amaçla uygulanmaktadır;

1. Nütrisyonel Destek Tedavi; Hastalarda saptanan protein, enerji, vitamin, eser 

element eksikliklerinin saptanıp yerine konmasıdır.

2. Primer Nütrisyonel Tedavi: Hastada İBH tedavisinde nütrisyonel yaklașımların 

uygulanmasıdır.

İBH’da Nütrisyonel Destek Tedavi
İBH olan hastalarda nütrisyonel destek tedavi;

a) Hastanın görüldüğü yer (poliklinikte ayaktan hasta veya serviste yatan hasta),

b) İBH tipi ve tutulum yeri (CH veya ÜK olması, ince bağırsak tutulumu varlığı),

c) İBH aktivitesi ve șiddeti (aktif veya remisyonda hastalık, hafif-orta șiddette veya 

orta-șiddetli hastalık) 

d) İBH’na bağlı komplikasyonlar (örn. striktür),

e) İnflamatuvar bağırsak hastasına uygulanan tedavi,

f) İBH olan hastanın nütrisyonel öykü, fizik muayene, laboratuvar bulguları ve ileri 

incelemelerine göre (görüntüleme gibi) değișiklik gösterir. 

Tüm İBH hastalarının nütrisyonel destek tedavi açısından değerlendirilmesi ve 

izlenmesi gerekir.

A) Nütrisyonel Değerlendirme
Bu așamadaki basamaklar Șekil 4’de izlenmektedir.

1. Basamak Nütrisyonel Tarama: ESPEN İBH hastalarının malnütrisyon açısından 

taranmasını önermektedir.(28) İBH’da önerilen değișik malnütrisyon tarama 

araçları Șekil 4’de izlenmektedir.(29) Bu amaçla özellikle valide edilmiș nütrisyonel 

tarama araçlarının kullanılması önerilmektedir. NRS-2002 ve MUST en çok 

tavsiye edilenlerdir.(22) İBH için spesifik tarama araçları Türkiye’de kullanım için 

valide edilmemiștir. 

2. Basamak Klinik Değerlendirme: İnflamasyon, diyare, karın ağrısı ve iștahsızlı-

ğın etkisini değerlendirmek üzere hastanın Gİ semptomları ve nütrisyonel 

eksikliklerin klinik semptom ve bulguları değerlendirilir.(23) Malnütrisyon tanısında 

herhangi bir altın standart yoktur. Bu amaçla subjektif global değerlendirme 

(SGD), ESPEN, WHO ve GLIM kriterleri kullanılmaktadır. 7-nokta SGD ucuz, hızlı, 

uygulaması kolay bir değerlendirme aracıdır.(22) Son yıllarda GLIM kriterleri daha 

güvenilir bir tanı aracı olarak görülmektedir.(29)

3. Basamak Antropometrik Değerlendirme: Değerlendirilen parametreler VKİ, 

deri kıvrım kalınlığı, orta-üst kol çevresi ve orta-üst kol kas çevresidir. Deri kıvrım 

kalınlığı klinik pratikte vücut yağ depolarını tahmini için kullanılan antropometrik 

bir ölçümdür. Biseps, triseps, subskapular ve supra-iliak bölge olmak üzere 4 

yerden kaliper ile ölçülür. Orta üst kol çevresi VKİ’nin göstergesi iken, orta üst 

kol kas çevresi ise üst kolun hem kemik hem kas kısımları hakkında bilgi 

verir.(23,30). Sarkopeni yatak bașında dinamometreyle el kavrama gücünün 

ölçümüyle değerlendirilir.

 Vücut kompozisyonunu belirlemede; BIA ve bazı radyolojik yöntemlerden örneğin 

DEXA(31), MRG(32), ultrasonografi(33) ve BT(34) gibi yararlanılır.(23) DEXA vücut 

kompozisyon analizinde altın standarttır. Ancak rutin kullanımı pahalı olması, 

özel ekipman ve eğitimli personel gerektirdiği içim önerilmemektedir. İBH 

inflamasyon ye yetersiz gıda alımı nedeniyle kas erimesi ve yağ kaybına neden 

olur. Son zamanlarda, faz açısı ÜK’li hastalarda hücresel bütünlük ve nütrisyonel 

durumu değerlendirmekte bir gösterge olarak önerilmiștir.(2)

4. Basamak Biyokimyasal Değerlendirme: Hemogram, albümin, CRP ve 

mikro-besinler rutin olarak kontrol edilmeli ve eksiklikleri saptandığında yerine 

konmalı ve takip edilmelidir.(28)

5. Basamak Diyet Değerlendirmesi: İlk önce bu hastaların gıda alımındaki 

değișikliklerin belirlenmesi gerekir. Bu așamada en önemli destek diyetisyenler-

den alınmalıdır. Çünkü hastaların çoğu semptomlarını kontrol etmek için diyet 

değișikliği yapar. Bu da hastaların nütrisyonel durumunu olumsuz etkileyebilir.(35) 

Gıda/nütrisyon ilișkili öykü alırken ör. posa, protein, demir, kalsiyum, folik asid, 

B12, C ve D vitamini gibi anahtar besin maddelerinin yeterli alımının değerlendi-

rilmesi gerekir. Malnütrisyon riski altında ki İBH hastasının her vizitinde 5 gıda 

grubunun tüketim sıklığı sorgulanmalıdır. Bunlar tahıllar, sebze ve meyveler, süt 

veya bitki- bazlı süt alternatifleri, yağsız et (kırmızı ve beyaz et, kümes hayvanları, 

balık) ve alternatifleri (yumurta, baklagiller, kabuklu yemișler ve tohumlar) ile 

katı ve sıvı yağlardır.(30)

B) Nütrisyonel Destek Yolunun Belirlenmesi
İBH’da Gİ kanalın fonksiyonel durumuna göre nütrisyonel destek yolunun belirlen-

mesi Șekil 5’de izlenmektedir.(2)

Enteral nütrisyon: Oral yoldan gıda alamayacak İBH olan hastalarda EN tedavisi 

gerekir. EN için erișim yolları;(23,36)

• Nazal yoldan yerleștirilen beslenme tüpleri,

• Nazogastrik tüp

• Nazojejunal tüp
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Parenteral Nütrisyon: İBH’da PN endikasyonları, kontrendikasyonları ve kompli-

kasyonları Șekil 6’da izlenmektedir.(2,23,35,37) PN tedavi süresi ve verilecek solüsyo-

nun ozmolaritesine göre periferal veya santral olarak uygulanabilir. Periferal PN 

(PPN), nütrisyonel desteğin hızla bașlanmasına olanak sağlayan periferal bir venle 

sağlanır. Ancak verilen solüsyonun ozmolaritesi erișkinlerde flebit, tromboflebit 

gelișmesini önlemek üzere 800-850 mOsm/L altında olmalıdır. Ayrıca periferik 

erișimin düșük güvenirliliği nedeniyle bu yol 10-14 günden uzun süre kullanılma-

malıdır. Ayrıca hastanın protein ve enerji gereksinimi seyreltilmiș solüsyonlarla 

karșılanamamaktadır. Bu nedenle PPN santral PN (CPN)’a geçiș amacıyla uygulan-

maktadır.(2)

C) Protein ve Kalori Gereksinimini Saptama:
Genel olarak İBH remisyondayken protein gereksinimi genellikle artmaz ve alım 

genel popülasyona önerilene benzer olmalıdır (1 g/kg/gün). Ancak aktif İBH’da 

protein gereksinimi artar ve alım genel popülasyona önerilene göre daha yüksek 

olmalıdır (erișkinlerde 1.2-1.5 g/kg/gün).(28) Hastanın kalori gereksinimi yatak 

bașında standart olarak (30-35 kcal/kg) hesaplanabileceği gibi farklı enerji gereksi-

nimi olabilecek özel hastalık durumlarında enerji gereksinimi indirekt kalorimetri 

ve bireysel fiziksel aktivite faktörü ile belirlenmelidir.(28) Klinik pratikte Harris-Bene-

dict veya Schoffield formüllerinden yararlanılabilir. 

Aktif İBH hastasında protein gereksinimi 1.2-1.5 g/kg, kalori gereksi-
nimi 30-35 kcal/kg’dır. 

• Gastrostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen

• Jejunostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen.

D) Hastaya Bașlanacak Diyet, Oral Nütrisyonel Suplaman, Enteral Ürün ve 
PN İçin Solüsyon Belirleme
1. Diyet: İBH’nın aktif veya remisyonda olması hastaya bașlanacak diyete karar 

verirken son derece önemlidir. ÜK’de remisyon idamesinde medikal tedaviye ek 

olarak taze sebze ve meyveler, monoansature yağlar, kompleks karbonhidratlar ve 

yağsız proteinlerden zengin ancak ultra ișlenmiș gıdalar, ek șeker ve tuzdan fakir 

Akdeniz diyeti önerilmektedir.(35,38)

İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye edilen bir “İBH 

diyeti” yoktur.(28) Ancak semptomatik atak yașayan ve abdominal semptomları 

kötüleșen hastalarda önceden uygulandığı gibi düșük rezidü, düșük posalı diyet 

uygundur. İBH tedavisinde önerilen diyetler, gerekçe ve içerikleriyle Tablo 4’de 

izlenmektedir. Akdeniz diyeti medikal tedaviye ek olarak, ÜK’te remisyon idamesin-

de uygulanabilir. Ancak ÜK’te remisyon sağlanması, CH’da remisyon sağlanması 

ve idamesinde kullanımı ile ilgili yetersiz kanıt vardır.(38) ÜK’te remisyon idamesinde 

kırmızı ve ișlenmiș etten fakir bir diyet te önerilebilir.(35,38)

Düșük fermentabl oligosakkarid, disakkarid, monosakkarid ve poliollerden 

(FODMAP) olușan diyet özellikle irritabl bağırsak sendromu (İBS) tedavisinde 

uygulanmaktadır. Düșük FODMAP diyetinin CH ve ÜK remisyon idamesinde kullanıl-

masına ilișkin yeterli bir kanıt yoktur. Sadece İBH olan bir hastada İBS ile uyumlu 

yakınmalar varsa bu diyet fayda sağlayabilir. Uzun süreli düșük FODMAP diyetin-

den, mikrobiyotada değișiklik ve kısa zincirli yağ asitlerinin üretiminde azalmaya 

neden olabileceğinden uzak durulmalıdır.(2,35,39)

CH dıșlama diyeti (CDED), parsiyel EN (PEN) ile birlikte çocuklarda remisyonun 

sağlanmasında önerilmektedir. Erișkinlerde ise hafif-orta șiddette CH’da düșünüle-

bilir. Ancak CH’da remisyonun sağlanmasında PEN olmadan tek bașına, CH’da 

remisyon idamesinde kullanımı için kanıt yetersiz, ÜK’te remisyonu sağlamada ise 

PEN ile birlikte veya tek bașına uygulanmasının kanıtı yoktur.(38)

ÜK remisyonda ise Akdeniz diyeti önerilmektedir. 
İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye 
edilen bir “İBH diyeti” yoktur.

İBH tedavisinde bazı diyet ekleri kullanılabilmektedir. Bunlardan bitki bazlı bileșikler 

olarak; zerdaçalın aktif bileșeni kurkumin ile indigo naturalis olarak bilinen Qing-Dai 

(QD) sayılabilir. Kurkumin hafif-orta ÜK tedavisinde meselamine ek olarak, ÜK’te 

remisyon idamesinde de kullanılabilir. Ancak en uygun formülasyonu, süre ve dozu 

belirsiz olduğu, yüksek dozda toksisite olasılığı nedeniyle tıbbi gözlem altında 

kullanılmalıdır. QD ise kurkuminle birlikte veya tek bașına kullanımı hafif-orta ÜK 

tedavisinde remisyonun sağlanmasında yardımci bir tedavi olarak düșünülebilir. 

Potansiyel toksisite nedeniyle tıbbi gözlem altında kullanılması gerekir. Posa ekleri, 

prebiyotikler, D vitemini, omega-3 ve glutamin kullanımı ise yetersiz kanıt veya 

kanıt olmadığı için önerilmemektedir.(37) 

2. Oral Nütrisyonel suplaman (ONS): İBH’da oral alım yetersiz olduğunda, nütris-

yonel destek gerektiğinde ilk basamak olarak hem poliklinik hem de yatan hastalar-

da yaygın olarak kullanılmaktadır. “Hastayı besleyemesen de bağırsağı besle” sözü 

Tablo 4. İBH’da Enteral Ürün Tipleri ve İçerikleri

İçerik 

% 40-60 kompleks karbonhidrat ve polisakkarid,
% 15-25 tam protein,
% 25-50 uzun zincirli TG șeklinde yağ içerir.
Standard, konsantre, yüksek proteinli, lif ekli olabilir.
bozarak disbiyozise yol açan gıdaları kısıtlamak üzere tasarlanmıș tam gıda 
diyetidir. Diyet 3 fazlı olarak bașlar. Her bir faz 6 hafta sürer ve parsiyel EN 
(sıvı enteral ürünün ağızdan veya enterik olarak infüze edilmesi) içerir. 

Semi-elementel: Oligo-, di- ve tripeptidler șeklinde sindirilmiș protein, orta 
zincirli yağ asitleri içerir.
Elementel: Tamamen hidrolize makrobesin maddeleri; amino asitler, basit 
șekerler ve düșük yağ içeriğine sahiptir.

Sadece protein veya karbonhidrat içerir.

Ör. transforme eden büyüme faktörü-β (TGF-β) içeren bir ürün vardır.

Enteral ürün tipi

Polimerik ürünler

Oligomerik
(Semi-elementel ve 
elementel) ürünler

Modüler ürünler

Hastalığa özel ürünler

4. PN için solüsyon: Bu solüsyonlar Gİ kanalı ișlev görmeyen İBH hastalarında 

hastanın nütrisyonel gereksinimlerini karșılamak üzere makro-, mikro-besin 

maddeleri ve elektrolitleri içeren steril, intravenöz karıșımlardır. Kısa süreli destek 

için PPN, yüksek kalori vermek için ise CPN uygulanmalıdır. 

E) İBH’da Özel Durumlar Ve Komorbiditelerde Nütrisyonel Yaklașım 
a) İBS Benzeri Semptomlar: Remisyonda İBH olan erișkinlerin 1/3 ünde, genel 

popülasyona göre 3 kat daha fazla İBS benzeri semptomlar görülmektedir.Bu 

hastalarda persistan Gİ semptomları tedavi etmek üzere düșük FODMAP diyeti 

yukarıda değinildiği gibi önerilebilir. Ancak bu amaçla yüksek posalı gıdalar, posa 

ekleri veya düșük posalı bir diyetin kullanılmasını destekleyen yetersiz kanıt 

vardır.(38,41)

b) İntestinal Striktürü Olanlar: Striktüran CH ve obstrüktif semptomları olan İBH 

hastalarında hacim olușturucu posadan fakir diyet intestinal obstrüksiyon 

gelișme riskini azaltabilir. Hastaların hacim olușturucu posadan zengin tahıllar 

(tam tahıllı ekmekler, kepekli tahıllar, arpa, kinoa ve esmer pirinç), sebzeler (çiğ 

sebzeler örn. salatalar, brokoli, karnabahar, mısır, kereviz, sebze kabukları örn. 

patates kabuğu), meyveler (meyve kabukları, çekirdekler, kurutulmuș meyve), 

baklagiller, kuruyemișler ve tohumlardan uzak durması gerekir.(2,35,38)

c) İntestinal Rezeksiyonlu Hastalar: Terminal ileumu içeren rezeksiyon geçiren 

hastalarda safra asidi diyaresini tedavi etmek üzere düșük yağlı diyeti destekle-

yen yeterli veri yoktur. Bu hastalarda Ca-oksalat böbrek tașı öyküsü varsa yeterli 

hidrasyon, diyet Ca’da artıș, destek Ca sitrat, düșük oksalat diyeti önerilmeli-

dir.(38)

d) Stomalı Hastalar: İBH seyrinde bazı hastalarda geçici veya kalıcı stoma izlene-

bilir. İleostomili hastalarda ileostomi çıktısını arttırmada posa alımı arttırılabilir.

e) İleo-Anal Poșlu Hastalar: ÜK ve ileo-anal poșu olan hastalarda fermentabl 

posa poș fonksiyonlarını düzeltebilir. Ancak fermente olmayan posanın böyle bir 

etkisine dair yeterli kanıt yoktur. 

f) Apsesi Olan Crohn Hastaları: İntra-abdominal apse ve/veya flegmonöz 

inflamasyonu olan ve Gİ kanaldan optimal nütrisyonu engellenen İBH hastaların-

da kısa süreli PN preoperatif dönemde enfeksiyon ve inflamasyonu azaltmak 

üzere, bağırsak istirahatini sağlamak amacıyla kısa süreli PN uygulanabilir. 

Böylece cerrahi tedaviye köprüleme ve cerrahi sonuçların optimize edilmesini 

sağlar.(35)

g) Kısa Bağırsak Sendromlu Hastalar: Bu konu ilgili bölümde anlatılacaktır.

İBH’DA PRİMER NÜTRİSYONEL TEDAVİ

Bu bölümde nütrisyon tedavisi İBH patogenezinde olușturduğu modifikasyonlarla, 

hastalığın primer tedavisindeki yeri ile ele alınacaktır. İBH’da nütrisyon tedavisinin 

intestinal inflamasyonu azalttığı, iyileșmeyi arttırdığı ve semptomların düzelmesini 

sağladığı gösterilmiștir. Bu yaklașımın tipik Batı tipi diyetle ilișkili bağırsak disbiyozisi 

ve mukozal immün sistem bozukluğunu tetikleyen faktörleri ortadan kaldırabileceği 

üzerinde durulmaktadır. Bu tedavi 2’ye ayrılmaktadır;

1. Ekskluziv EN (EEN)

2. Parsiyel EN (PEN)

Günümüzde EEN ve PEN’un bir parçası olarak CDED CH olan çocuklarda ve bazı 

erișkinlerde remisyonun sağlanması ve/veya idamesinde primer tedavi modalitesi 

olarak giderek artan oranda kullanılmaktadır.(18,30,31,41)

EEN tedavisi: İBH hastasının 6-8 hafta süreyle alması gerekli kalorinin tamamının 

tam bir enteral ürünüle karșılanması olarak tanımlanır. Enteral ürün oral olarak 

veya enteral yolla verilebilir. Elemental ürün kullanımı gerekli değildir ama intakt 

protein ürünleri verilebilir. EEN tedavisi yaklașık 50 yıl önce klinik pratiğe girmiștir. 

Pediatrik yaș grubunda malnütrisyonun büyüme ve gelișmede negatif etkileri 

nedeniyle, bu yaș grubunda benzer olumsuz etkileri olan kortikosteroid (KS) tedavi-

den kaçınılması gereklidir. Pediatrik hastalarda aktif CH’nı tedavi etmede, EEN KS 

tedaviye benzer %80’e varan remisyon oranıyla ilk sıra tedavi olarak önerilmekte-

dir.(42) Erișkin Crohn hastalarında pediatrik yaș grubuna göre EEN’un remisyon 

indüksiyonu genel olarak daha düșüktür. Bunun nedeni pediatrik ve erișkin yaș 

gruplarında hastalık ekspresyonunun farklı olması ve erișkinlerde kompliyansın 

daha düșük olması olabilir. 

Ekskluziv enteral nütrisyon İBH olanlarda 6-8 hafta süreli, oral bașka 
gıda alımına izin vermeden, %100 kalorinin enteral ürünlerle 
karșılanmasıdır. CH’da pediatrik yaș grubunda etkinliği yüksektir. 
Ancak erișkinlerde de tolere edildiğinde CH’da remisyonun sağlan-
masında önerilmektedir.

2025 yılında yayınlanan, erișkin İBH hastalarında ECCO’nun diyet yönetimi ile ilgili 

uzlașısında, EEN tedavisinin așağıdaki durumlarda yeri olduğu bildirilmiștir. Bu 

uzlașıya göre;

1. EEN erișkin CH’da remisyonun sağlanmasında önerilmektedir

2. inflamatuvar striktürlerin tedavisinde düșünülebilir

3. Preoperatif dönemde 2 hafta boyunca uygulanan EEN, CH’da inflamatuvar yükü 

azaltabilir, planlanan operasyonu önleyebilir

4. Cerrahi girișim bekleyen Crohn hastalarında post-op komplikasyonları önlemek 

üzere, 4 hafta süreli EEN tedavisi pre-op nütrisyonda önerilmektedir.(38)

Her ne kadar EEN tedavisi erișkin İBH tedavisinde giderek daha çok terapötik bir 

seçenek olarak görülse ve ECCO’nun bu konudaki uzlașısında yer alsa da, pratikte 

uygulanması hala sınırlıdır.(41) 

PEN Tedavisi: İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 

kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti (CDED) ile karșılan-

masıdır. Bu tedavinin terapötik etkisi doza bağımlıdır. Enteral ürün oranı arttıkça 

sağlanan yarar da artar. Ancak PEN tedavisi ile ilgili kanıtlar hala kısıtlı olup,(43) EEN 

CH olanlarda remisyonun sağlanmasında en köklü ve etkili diyet seçeneği olmaya 

devam etmektedir.

PEN İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 
kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti 
(CDED) ile karșılanmasıdır. 



unutulmamalıdır. İBH’na özgü ONS az sayıda bulunmaktadır. Ancak tüm ONS’lar 

İBH hastasının gereksinimi olan yüksek kalori ve yüksek proteine sahiptir. ESPEN 

enerji gereksinimini karșılayamayan, iyileșme döneminde ve preoperatif olan 

hastalarda ONS kullanımını önermektedir. ONS’ların iștahı kapatmaması için öğün 

aralarında, 30-60 dk da, düzenli ve yavaș șekilde, soğuk olarak ve pipetle yudum-

lanması önerilmektedir. ONS’lar hastanın gıdasına da eklenebilir. Sağlık çalıșanları 

tarafından hasta ONS yan etkileri açısından yakın takip edilmelidir. ONS kullanılma-

dan önce iyice çalkalanmalı, buzdolabında saklanmalı ve 24 saat içinde tüketilmeli-

dir.(29,36)

3. Enteral ürün: İBH seyrinde kullanılan enteral ürün tipleri ve içerikleri Tablo-4’de 

izlenmektedir. Aktif İBH olan hastalarda orta düzeyde yağ içerikli polimerik standart 

ürün tercih edilmelidir. İBH’a özel ürün olarak içinde transforme eden büyüme 

faktörü-beta (TGF-beta) bulunan bir ürün bulunmaktadır ve özellikle çocuk 

hastalarda etkinliği gösterilmiștir.(37,40)
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Giriș
Bu bölümde inflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH)’da seyri sırasında izlenen nütris-

yon hastalıkları ve nütrisyonla ilișkili durumlar gözden geçirilecektir. Özellikle sık 

olarak izlenen malnütrisyon bașta olmak üzere sarkopeni ve kırılganlıktan bahse-

dilecektir. Bu hastalara uygulanan nütrisyonel yaklașım üzerinde durulacaktır:

1. Hastanın nütrisyonel durumunu belirleyip, hastanın eksikliklerinin yerine 

konulması șeklinde nütrisyonel destek tedavisi

2. Bu hastalığın tedavisinde nütrisyonel girișimlerin tedavi olarak kullanılması 

șeklinde primer nütrisyonel tedavi. 

A. İNTESTİNAL İNFLAMASYONUN NÜTRİSYON ÜZERİNDEKİ ETKİLERİ 

İBH tekrarlayıcı intestinal inflamasyon ataklarıyla hayat boyu devam eden kronik 

bir hastalıktır. Ülseratif kolit (ÜK)’te izlenen inflamasyon sadece kolon mukozasın-

da iken, Crohn hastalığı (CH)’da ise ağızdan anüse kadar tüm gastrointestinal (Gİ) 

kanalda izlenebilen transmural bir inflamasyondur. Bu inflamasyonun İBH olan 

hastaların nütrisyonel durumu üzerinde etkileri vardır.(1) İntestinal inflamasyon;

1. Besin maddelerinin emilimini değișik mekanizmalarla bozar. Özellikle bağırsak 

emilim yüzeyini arttıran villus ve mikrovilluslarda hasara neden olur. Sonuçta 

makro- ve mikrobesin maddelerinin yani karbonhidrat, protein, yağ, vitamin ve 

eser elementlerin emilimi azalır.(2)

 

2. Bağırsak epitel hücreleri arasındaki sıkı bileșkelere hasar verir. İntestinal bariyer 

bozularak intestinal permeabilite artar, “sızdıran bağırsak” gelișir.(3,4) Bu durum 

mikrobiyal ürün ve toksinlerin sistemik dolașıma katılması, immün yanıtın 

tetiklenmesi ve besin madde emiliminin daha da bozulmasına yol açar.(1)

3. Mikrobesin bozuklukları
Mikrobesinler vitamin ve eser elementleri kapsamaktadır. Vitaminler herhangi bir 

beslenme șeklinde oldukça az miktarda gerekli esansiyel organik moleküllerdir. 

Hastalık durumunda vitamin ihtiyacı, metabolik gereksinimde artıș ve artan 

kayıplar nedeniyle çok daha fazladır. İnflamatuvar yanıt bunların değerlendirilme-

sini komplike edebileceğinden aynı anda CRP düzeyine bakmak gerekir. 

Eser elementler metabolizma ve medikal nütrisyon tedavisinin metabolik yolakla-

rında, antioksidasyon ve immünitede anahtar role sahip temel bileșenlerdir. Bunlar 

bakır, demir, selenyum, çinko, iyot, krom, molibden ve manganezdir. Parenteral 

nütrisyon (PN)’da hem vitamin hem de eser elementlerin hastaya ayrıca sağlan-

ması gereklidir. Hem vitamin hem de eser elementlerin klinik nütrisyonda ki yerleri 

ile ilgili ESPEN tarafından yeni 2 derleme makale yayınlanmıștır.(15,16)

4. Sarkopeni ve Kırılganlık
Sarkopeni iskelet kas kitlesi ve fonksiyonunda progresif kayıpla karakterli bir durum-

dur. Sarkopeni tanımı için günümüzde bu konuyla ilgili dünyadaki tüm derneklerin 

katılımıyla olușturulan GLIS (Sarkopenide Global Liderlik Girișimi)’in önerdiği ilk 

global sarkopeni tanımı yapılmıștır.(17) Bu tanım Șekil-2’de izlenmektedir.

yarlı tomografi (BT) ve manyetik rezonans görüntüleme (MRG) tarafından, 

indirekt olarak biyoelektrik impedans analizi (BIA) ile değerlendirilir. 

1. Fiziksel performansın değerlendirilmesi: Yürüyüș hızı fiziksel performansın 

doğru ve kolay ölçümüdür. Dört metre veya 6 metre yürüyüș hız testleri uygula-

nır. Ayrıca “Zamanlı Kalk ve Git Testi”de uygulanabilir.(18,19)

Kırılganlık major organlarda sınırlı rezerv kapasitesiyle birlikte dirençsizlik ve bir 

tür savunmasızlık halidir. Bu durum bağımlılık ve engellilik için bir risk faktörüdür. 

Esas olarak ileri yașlarda izlenir.(19) Kırılganlık tanısında 5 kriterden 3’ünün varlığı 

aranır. Bu kriterler kilo kaybı, halsizlik, yorgunluk, fiziksel aktivitenin azalması, 

yavașlık (yürüyüș hızının azalması) ve güçsüzlük (düșük kavrama gücü)’tür. 

Kırılganlık taramasında birkaç araç vardır. Bunlardan “Zamanlı Kalk ve Git Testi” 

ile “Göreceli İhtiyaç İndikatörü” (IoRN) klinikte kolaylıkla uygulanabilir.(17)

5. Yeniden Beslenme Sendromu
Yetersiz beslenme döneminin ardından birey agresif olarak beslenmeye (oral, 

enteral veya parenteral nütrisyon (PN)) bașlandığında ortaya çıkan elektrolit ve sıvı 

dengesinde șiddetli bozulma sendromudur.(1) Sıklıkla PN’la beslenenlerde ve 

hastanın beslenmeye bașlanmasından sonraki 4 gün içinde izlenir. Karbonhidrat-

ların yüksek miktarda verilmesiyle insülin sekresyonu artar, hipoalbüminemisi 

olan hastalarda su ve tuz tutulmasına neden olur. Elektrolit bozuklukları özellikle 

hipofosfatemi, hipokalemi ve hipomagnezemi șiddetli komplikasyonlara neden 

olabilir.(20) Hastada bu komplikasyonun gelișmemesi için, gereksinim duyduğu 

kalori miktarının kademeli olarak arttırılması, aceleci olunmaması gerekir.

C. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA NÜTRİSYON
HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

1. İBH’da Malnütrisyon
İnflamatuvar bağırsak hastalarının tümünde malnütrisyon prevalansı %70, 

remisyonda olan İBH hastalarında ise %38 civarındadır. Her ne kadar CH’da 

malnütrisyon prevalansı (%65-75), ÜK’li hastalarda izlenen orandan (%18-62) 

daha yüksek olsa da, son çalıșmalar her 2 durumda benzer malnütrisyon oranları-

3. Bağırsak mikrobiyotasında “disbiyozis” ’e neden olur. Disbiyozis bağırsak mikro-

biyotasında bakterilerin sayı ve çeșitliliğinde azalma ve stabilitesinde bozulmayla 

karakterli bir durumdur. Aynı șekilde disbiyozis de intestinal inflamasyon ve 

hasara neden olabilir. Sağlıklı konrollere göre Bifidobacterium longum, Eubacte-

rium rectale, Faecalibacterium prausnitzii, Roseburia intestinalis ve diğer yararlı 

bakteriler Crohn hastalığı (CH) ve/veya Ülseratif kolit (ÜK)’de azalırken, Bacteroi-

des fragilis, Enterobacteriaceae (örneğin Escherichia coli), Ruminococcus 

gnavus ve Fusobacterium nucleatum gibi zararlı bakterilerde artıș vardır.(5)

4. İBH’da izlenen disbiyozis bağırsak metabolomunu da değiștirerek kısa zincirli 

yağ asitleri (KZYA), safra asidleri ve triptofan arasında ki dengenin bozulmasına 

yol açar. Kolonositlerin enerji kaynağı olarak kabul edilen KZYA’nin sentezi 

azalır.(6)

5. İnflamasyon sırasında tümör nekroz faktör-alfa (TNF-a) ve interlökin-1 beta 

(IL-1b) gibi salgılanan pro-inflamatuvar sitokinler besin maddeleri örn. glukoz, 

amino asid ve yağ asidi tașıyacılarının ekspresyon ve fonksiyonunu azaltır.(2)

6. İntestinal transiti hızlandırarak ozmotik veya sekretuvar diyareye neden olur. Bu 

da besin maddelerinin emilimi için gerekli sürenin kısalması ve sekonder 

malnütrisyona neden olur.(7)

B. NÜTRİSYON HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

Nütrisyon hastalıkları ve nütrisyon ile ilișkili durumlar Șekil-1’de gösterilmekte-

dir.(8)

1. Malnütrisyon/Az Beslenme
Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında eksiklik, așırılık 

veya dengesizlik olarak tanımlanır. Malnütrisyon morbidite, mortalite ve sağlık 

bakım maliyetinde önemli derecede artıșa neden olur.(9)

Malnütrisyon tanımında;

1. ESPEN (Avrupa Parenteral ve Enteral Nütrisyon Derneği), 2015 yılı,(10)

2. GLIM (Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi), 2019 yılı,(11)

Q Fenotipik kriterler (kilo kaybı, düșük vücut kitle indeksi (VKİ), düșük kas kitlesi) 

ve etyolojiik kriterler (gıda alımında azalma ve hastalık yükünün değerlendiril-

mesini içeren) tanımlanmıștır.(12)

3. WHO (Dünya Sağlık Örgütü) kriterleri kullanılmaktadır.(13)

Q Az beslenme (zayıflık: boya göre düșük ağırlık, bodurluk: yașa göre kısa boy, 

esas olarak pediatrik yaș grubunda,düșük kilo: yașa göre düșük kilo) 

Q Mikrobesin ilișkili malnütrisyon (mikrobesin eksiklikleri veya fazlalıkları)

Q Așırı kilo (obezite ve diyet ilișkili bulașıcı olmayan hastalıklar örn. kalp hastalığı, 

inme, diyabet ve bazı kanserler).

WHO kriterlerine göre malnütrisyon için tanısal kriterler veya sayısal eșik değerleri 

bulunmamaktadır. ESPEN ve GLIM’e göre malnütrisyon kriterleri Tablo 1’de 

izlenmektedir.

Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında 
eksiklik, așırılık veya dengesizlik olarak tanımlanır. Tanımında güncel 
olarak Avrupa Klinik Enteral ve Parenteral Nütrisyon Derneği (ESPEN) 
ile Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi (GLIM) tanı kriterleri 
kullanılmaktadır.

2. Așırı Kilo ve Obezite
Sağlığı bozabilen anormal veya așırı yağ birikimi olarak tanımlanır.(14) Obezite 

kronik bir hastalık olup, tip 2 diyabetes mellitus (DM), dislipidemi, hipertansiyon 

(HT) ve kardiyovasküler hastalıklar (KVH) gibi diğer kronik hastalıkların birincil 

nedenidir. Erișkinlerde așırı kilo ve obezite sınıflaması VKİ’ne göre yapılır (Tablo 2). 

Vücut ağırlığının artmasının yanısıra yağ birikiminin karın ve gövdede olması 

santral obezite olarak tanımlanır. Her 2 cinste metabolik sendrom, tip 2 DM, HT ve 

KVH riski bu durumda yüksektir. Bel çevresi ölçümü ile takip edilir. Sarkopenik 

obezite sarkopeniyle obezitenin bir kombinasyonu olarak tanımlanır. Mekanizması 

obez hastalarda inflamasyon ve/veya inaktiviteye bağlı kas katabolizması olup, 

her yașta görülebilir. 

Yașlılık sürecinde sarkopeni kırılganlık öncesi izlenen bir durum olsa da (primer 

sarkopeni), hastalık ilișkili, aktivite ilișkili veya nütrisyon ilișkili (ör. protein eksikliği) 

patojenik mekanizmalardan da (sekonder sarkopeni) kaynaklanabilir. Sarkopeni 

genel olarak 3 așamada değerlendirilir;

1. Kas gücünün değerlendirilmesi: El kavrama gücünün el dinamometrisi ile 

ölçülerek değerlendirilmesidir. 

2. Kas kitlesinin değerlendirilmesi: Total vücut iskelet kitlesi veya apendiküler 

iskelet kas kitlesi direkt olarak dual enerji X-ray absorbsiyometri (DEXA), bilgisa-

nı ortaya koymuștur.(21) CH olanlarda ince bağırsak tutulumu olan, fistülizan veya 

bağırsak rezeksiyonu geçirenlerde protein-enerji malnütrisyonu (PEM) ve mikro-

besin eksiklikleri daha fazladır. ÜK’li hastalarda ise akut atak sırasında veya 

hastaneye yatıșta nütrisyonel durumda hızlı bir bozulma görülür.(1) İBH’da malnüt-

risyon patomekanizmaları Șekil 3’de izlenmektedir.(22)

İBH ve malnütrisyonu olan hastalarda hastanede sık yatıș, hastanede daha uzun 

süreli yatıș, morbidite ve mortalitede artıș söz konusudur. Uzun iyileșme süresi 

Clostridioides difficile gibi fırsatçı enfeksiyonlara, venöz tromboemboliye yol 

açarak mortalitede artıșa neden olur. Daha yașlı hastalarda malnütrisyon riski 

daha yüksek olduğundan, bir çalıșmada yașlı hastalarda mortalite 40 kat daha 

yüksek saptanmıștır. Malnütrisyonun erken tanısı olumsuz sonuçların düzelmesi-

ne neden olur.(23)

2. İBH’da Așırı Kilo ve Obezite
Dünyada obezite artıșı gibi İBH’da da obezite oranı giderek artmaktadır. Çeșitli 

epidemiyolojik çalıșmalarda İBH olan hastalarda așırı kilo %25-40, obezite 

%15-40 oranında izlenmektedir. Mezenterik visseral yağ dokuda bulunan hipert-

rofik adipositler pro-inflamatuvar sitokin (TNF-a, IL-1, IL-6), kemokin ve adipokin 

(leptin ve resistin) olușturarak, inflamatuvar hücre aktivasyonuna ve düșük 

dereceli kronik intestinal inflamasyona neden olur. Bu da mukozal bariyer fonksi-

yonunda bozulma ve bakteriyel translokasyona yol açar. Obezite İBH’da immüno-

modülatör ve biyolojik ajan tedavilerinde daha düșük yanıta, peri-operatif cerrahi 

komplikasyonlarda ise artıșa yol açar.(24)

3. İBH’da Sarkopeni ve Kırılganlık
İBH’da sarkopeninin değerlendirildiği 35 çalıșmanın (2770 erișkin CH, 1473 ÜK’li 

hasta) sistematik derlemesinde, erișkin İBH hastalarının %42’de myopeni (düșük 

kas kitlesiyle ölçülen, CH’da %45, ÜK’te %43), %34’ünde pre-sarkopeni( düșük 

el kavrama gücü nedeniyle, CH’da %35, ÜK’te %32) ve %17’sinde sarkopeni 

(düșük kas kitlesi ve gücüyle, CH’da %12, ÜK’te %14) saptanmıștır.(25) Sarkopenik 

İBH hastaları hastane yatıșları, hastalık alevlenmeleri ve kolektomiye daha yatkın-

dır. Düșük kas kitlesi cerrahi riski arttırmaktadır.(26)

İBH olan 1.893.448 erișkin İBH hastasının katıldığı 23 gözlemsel çalıșmanın 

meta-analizinde, kırılganlık havuzlanmıș prevalansı %18 (95% CI: 12.4%-25.6%) 

olarak saptanmıștır. Kırılganlık İBH hastalarında enfeksiyonla ilișkili hastane 

yatıșları, cerrahi sonrası morbidite ve ölüm dahil olumsuz sonuçlara neden 

olabilir.(27)

İBH’da așırı kilo %25-40, obezite %15-40, sarkopeni %17, kırılganlık 
ise %18 oranında izlenir. 

D. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA
NÜTRİSYONEL YAKLAȘIM 

İBH hastalarına uygulanan nütrisyonel yaklașımın bir ekip iși olduğu, hekim, 

hemșire ve diyetisyen ișbirliğinin son derece önemli olduğunu unutmamak 

gerekir. 

İBH’da nütrisyonel yaklașım bir ekip iși olup, hekim, hemșire ve 
diyetisyen ișbirliği büyük önem tașımaktadır.

Bu hastalara nütrisyon tedavisi 2 amaçla uygulanmaktadır;

1. Nütrisyonel Destek Tedavi; Hastalarda saptanan protein, enerji, vitamin, eser 

element eksikliklerinin saptanıp yerine konmasıdır.

2. Primer Nütrisyonel Tedavi: Hastada İBH tedavisinde nütrisyonel yaklașımların 

uygulanmasıdır.

İBH’da Nütrisyonel Destek Tedavi
İBH olan hastalarda nütrisyonel destek tedavi;

a) Hastanın görüldüğü yer (poliklinikte ayaktan hasta veya serviste yatan hasta),

b) İBH tipi ve tutulum yeri (CH veya ÜK olması, ince bağırsak tutulumu varlığı),

c) İBH aktivitesi ve șiddeti (aktif veya remisyonda hastalık, hafif-orta șiddette veya 

orta-șiddetli hastalık) 

d) İBH’na bağlı komplikasyonlar (örn. striktür),

e) İnflamatuvar bağırsak hastasına uygulanan tedavi,

f) İBH olan hastanın nütrisyonel öykü, fizik muayene, laboratuvar bulguları ve ileri 

incelemelerine göre (görüntüleme gibi) değișiklik gösterir. 

Tüm İBH hastalarının nütrisyonel destek tedavi açısından değerlendirilmesi ve 

izlenmesi gerekir.

A) Nütrisyonel Değerlendirme
Bu așamadaki basamaklar Șekil 4’de izlenmektedir.

1. Basamak Nütrisyonel Tarama: ESPEN İBH hastalarının malnütrisyon açısından 

taranmasını önermektedir.(28) İBH’da önerilen değișik malnütrisyon tarama 

araçları Șekil 4’de izlenmektedir.(29) Bu amaçla özellikle valide edilmiș nütrisyonel 

tarama araçlarının kullanılması önerilmektedir. NRS-2002 ve MUST en çok 

tavsiye edilenlerdir.(22) İBH için spesifik tarama araçları Türkiye’de kullanım için 

valide edilmemiștir. 

2. Basamak Klinik Değerlendirme: İnflamasyon, diyare, karın ağrısı ve iștahsızlı-

ğın etkisini değerlendirmek üzere hastanın Gİ semptomları ve nütrisyonel 

eksikliklerin klinik semptom ve bulguları değerlendirilir.(23) Malnütrisyon tanısında 

herhangi bir altın standart yoktur. Bu amaçla subjektif global değerlendirme 

(SGD), ESPEN, WHO ve GLIM kriterleri kullanılmaktadır. 7-nokta SGD ucuz, hızlı, 

uygulaması kolay bir değerlendirme aracıdır.(22) Son yıllarda GLIM kriterleri daha 

güvenilir bir tanı aracı olarak görülmektedir.(29)

3. Basamak Antropometrik Değerlendirme: Değerlendirilen parametreler VKİ, 

deri kıvrım kalınlığı, orta-üst kol çevresi ve orta-üst kol kas çevresidir. Deri kıvrım 

kalınlığı klinik pratikte vücut yağ depolarını tahmini için kullanılan antropometrik 

bir ölçümdür. Biseps, triseps, subskapular ve supra-iliak bölge olmak üzere 4 

yerden kaliper ile ölçülür. Orta üst kol çevresi VKİ’nin göstergesi iken, orta üst 

kol kas çevresi ise üst kolun hem kemik hem kas kısımları hakkında bilgi 

verir.(23,30). Sarkopeni yatak bașında dinamometreyle el kavrama gücünün 

ölçümüyle değerlendirilir.
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 Vücut kompozisyonunu belirlemede; BIA ve bazı radyolojik yöntemlerden örneğin 

DEXA(31), MRG(32), ultrasonografi(33) ve BT(34) gibi yararlanılır.(23) DEXA vücut 

kompozisyon analizinde altın standarttır. Ancak rutin kullanımı pahalı olması, 

özel ekipman ve eğitimli personel gerektirdiği içim önerilmemektedir. İBH 

inflamasyon ye yetersiz gıda alımı nedeniyle kas erimesi ve yağ kaybına neden 

olur. Son zamanlarda, faz açısı ÜK’li hastalarda hücresel bütünlük ve nütrisyonel 

durumu değerlendirmekte bir gösterge olarak önerilmiștir.(2)

4. Basamak Biyokimyasal Değerlendirme: Hemogram, albümin, CRP ve 

mikro-besinler rutin olarak kontrol edilmeli ve eksiklikleri saptandığında yerine 

konmalı ve takip edilmelidir.(28)

5. Basamak Diyet Değerlendirmesi: İlk önce bu hastaların gıda alımındaki 

değișikliklerin belirlenmesi gerekir. Bu așamada en önemli destek diyetisyenler-

den alınmalıdır. Çünkü hastaların çoğu semptomlarını kontrol etmek için diyet 

değișikliği yapar. Bu da hastaların nütrisyonel durumunu olumsuz etkileyebilir.(35) 

Gıda/nütrisyon ilișkili öykü alırken ör. posa, protein, demir, kalsiyum, folik asid, 

B12, C ve D vitamini gibi anahtar besin maddelerinin yeterli alımının değerlendi-

rilmesi gerekir. Malnütrisyon riski altında ki İBH hastasının her vizitinde 5 gıda 

grubunun tüketim sıklığı sorgulanmalıdır. Bunlar tahıllar, sebze ve meyveler, süt 

veya bitki- bazlı süt alternatifleri, yağsız et (kırmızı ve beyaz et, kümes hayvanları, 

balık) ve alternatifleri (yumurta, baklagiller, kabuklu yemișler ve tohumlar) ile 

katı ve sıvı yağlardır.(30)

B) Nütrisyonel Destek Yolunun Belirlenmesi
İBH’da Gİ kanalın fonksiyonel durumuna göre nütrisyonel destek yolunun belirlen-

mesi Șekil 5’de izlenmektedir.(2)

Enteral nütrisyon: Oral yoldan gıda alamayacak İBH olan hastalarda EN tedavisi 

gerekir. EN için erișim yolları;(23,36)

• Nazal yoldan yerleștirilen beslenme tüpleri,

• Nazogastrik tüp

• Nazojejunal tüp

Parenteral Nütrisyon: İBH’da PN endikasyonları, kontrendikasyonları ve kompli-

kasyonları Șekil 6’da izlenmektedir.(2,23,35,37) PN tedavi süresi ve verilecek solüsyo-

nun ozmolaritesine göre periferal veya santral olarak uygulanabilir. Periferal PN 

(PPN), nütrisyonel desteğin hızla bașlanmasına olanak sağlayan periferal bir venle 

sağlanır. Ancak verilen solüsyonun ozmolaritesi erișkinlerde flebit, tromboflebit 

gelișmesini önlemek üzere 800-850 mOsm/L altında olmalıdır. Ayrıca periferik 

erișimin düșük güvenirliliği nedeniyle bu yol 10-14 günden uzun süre kullanılma-

malıdır. Ayrıca hastanın protein ve enerji gereksinimi seyreltilmiș solüsyonlarla 

karșılanamamaktadır. Bu nedenle PPN santral PN (CPN)’a geçiș amacıyla uygulan-

maktadır.(2)

C) Protein ve Kalori Gereksinimini Saptama:
Genel olarak İBH remisyondayken protein gereksinimi genellikle artmaz ve alım 

genel popülasyona önerilene benzer olmalıdır (1 g/kg/gün). Ancak aktif İBH’da 

protein gereksinimi artar ve alım genel popülasyona önerilene göre daha yüksek 

olmalıdır (erișkinlerde 1.2-1.5 g/kg/gün).(28) Hastanın kalori gereksinimi yatak 

bașında standart olarak (30-35 kcal/kg) hesaplanabileceği gibi farklı enerji gereksi-

nimi olabilecek özel hastalık durumlarında enerji gereksinimi indirekt kalorimetri 

ve bireysel fiziksel aktivite faktörü ile belirlenmelidir.(28) Klinik pratikte Harris-Bene-

dict veya Schoffield formüllerinden yararlanılabilir. 

Aktif İBH hastasında protein gereksinimi 1.2-1.5 g/kg, kalori gereksi-
nimi 30-35 kcal/kg’dır. 

• Gastrostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen

• Jejunostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen.

D) Hastaya Bașlanacak Diyet, Oral Nütrisyonel Suplaman, Enteral Ürün ve 
PN İçin Solüsyon Belirleme
1. Diyet: İBH’nın aktif veya remisyonda olması hastaya bașlanacak diyete karar 

verirken son derece önemlidir. ÜK’de remisyon idamesinde medikal tedaviye ek 

olarak taze sebze ve meyveler, monoansature yağlar, kompleks karbonhidratlar ve 

yağsız proteinlerden zengin ancak ultra ișlenmiș gıdalar, ek șeker ve tuzdan fakir 

Akdeniz diyeti önerilmektedir.(35,38)

İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye edilen bir “İBH 

diyeti” yoktur.(28) Ancak semptomatik atak yașayan ve abdominal semptomları 

kötüleșen hastalarda önceden uygulandığı gibi düșük rezidü, düșük posalı diyet 

uygundur. İBH tedavisinde önerilen diyetler, gerekçe ve içerikleriyle Tablo 4’de 

izlenmektedir. Akdeniz diyeti medikal tedaviye ek olarak, ÜK’te remisyon idamesin-

de uygulanabilir. Ancak ÜK’te remisyon sağlanması, CH’da remisyon sağlanması 

ve idamesinde kullanımı ile ilgili yetersiz kanıt vardır.(38) ÜK’te remisyon idamesinde 

kırmızı ve ișlenmiș etten fakir bir diyet te önerilebilir.(35,38)

Düșük fermentabl oligosakkarid, disakkarid, monosakkarid ve poliollerden 

(FODMAP) olușan diyet özellikle irritabl bağırsak sendromu (İBS) tedavisinde 

uygulanmaktadır. Düșük FODMAP diyetinin CH ve ÜK remisyon idamesinde kullanıl-

masına ilișkin yeterli bir kanıt yoktur. Sadece İBH olan bir hastada İBS ile uyumlu 

yakınmalar varsa bu diyet fayda sağlayabilir. Uzun süreli düșük FODMAP diyetin-

den, mikrobiyotada değișiklik ve kısa zincirli yağ asitlerinin üretiminde azalmaya 

neden olabileceğinden uzak durulmalıdır.(2,35,39)

CH dıșlama diyeti (CDED), parsiyel EN (PEN) ile birlikte çocuklarda remisyonun 

sağlanmasında önerilmektedir. Erișkinlerde ise hafif-orta șiddette CH’da düșünüle-

bilir. Ancak CH’da remisyonun sağlanmasında PEN olmadan tek bașına, CH’da 

remisyon idamesinde kullanımı için kanıt yetersiz, ÜK’te remisyonu sağlamada ise 

PEN ile birlikte veya tek bașına uygulanmasının kanıtı yoktur.(38)

ÜK remisyonda ise Akdeniz diyeti önerilmektedir. 
İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye 
edilen bir “İBH diyeti” yoktur.

İBH tedavisinde bazı diyet ekleri kullanılabilmektedir. Bunlardan bitki bazlı bileșikler 

olarak; zerdaçalın aktif bileșeni kurkumin ile indigo naturalis olarak bilinen Qing-Dai 

(QD) sayılabilir. Kurkumin hafif-orta ÜK tedavisinde meselamine ek olarak, ÜK’te 

remisyon idamesinde de kullanılabilir. Ancak en uygun formülasyonu, süre ve dozu 

belirsiz olduğu, yüksek dozda toksisite olasılığı nedeniyle tıbbi gözlem altında 

kullanılmalıdır. QD ise kurkuminle birlikte veya tek bașına kullanımı hafif-orta ÜK 

tedavisinde remisyonun sağlanmasında yardımci bir tedavi olarak düșünülebilir. 

Potansiyel toksisite nedeniyle tıbbi gözlem altında kullanılması gerekir. Posa ekleri, 

prebiyotikler, D vitemini, omega-3 ve glutamin kullanımı ise yetersiz kanıt veya 

kanıt olmadığı için önerilmemektedir.(37) 

2. Oral Nütrisyonel suplaman (ONS): İBH’da oral alım yetersiz olduğunda, nütris-

yonel destek gerektiğinde ilk basamak olarak hem poliklinik hem de yatan hastalar-

da yaygın olarak kullanılmaktadır. “Hastayı besleyemesen de bağırsağı besle” sözü 

4. PN için solüsyon: Bu solüsyonlar Gİ kanalı ișlev görmeyen İBH hastalarında 

hastanın nütrisyonel gereksinimlerini karșılamak üzere makro-, mikro-besin 

maddeleri ve elektrolitleri içeren steril, intravenöz karıșımlardır. Kısa süreli destek 

için PPN, yüksek kalori vermek için ise CPN uygulanmalıdır. 

E) İBH’da Özel Durumlar Ve Komorbiditelerde Nütrisyonel Yaklașım 
a) İBS Benzeri Semptomlar: Remisyonda İBH olan erișkinlerin 1/3 ünde, genel 

popülasyona göre 3 kat daha fazla İBS benzeri semptomlar görülmektedir.Bu 

hastalarda persistan Gİ semptomları tedavi etmek üzere düșük FODMAP diyeti 

yukarıda değinildiği gibi önerilebilir. Ancak bu amaçla yüksek posalı gıdalar, posa 

ekleri veya düșük posalı bir diyetin kullanılmasını destekleyen yetersiz kanıt 

vardır.(38,41)

b) İntestinal Striktürü Olanlar: Striktüran CH ve obstrüktif semptomları olan İBH 

hastalarında hacim olușturucu posadan fakir diyet intestinal obstrüksiyon 

gelișme riskini azaltabilir. Hastaların hacim olușturucu posadan zengin tahıllar 

(tam tahıllı ekmekler, kepekli tahıllar, arpa, kinoa ve esmer pirinç), sebzeler (çiğ 

sebzeler örn. salatalar, brokoli, karnabahar, mısır, kereviz, sebze kabukları örn. 

patates kabuğu), meyveler (meyve kabukları, çekirdekler, kurutulmuș meyve), 

baklagiller, kuruyemișler ve tohumlardan uzak durması gerekir.(2,35,38)

c) İntestinal Rezeksiyonlu Hastalar: Terminal ileumu içeren rezeksiyon geçiren 

hastalarda safra asidi diyaresini tedavi etmek üzere düșük yağlı diyeti destekle-

yen yeterli veri yoktur. Bu hastalarda Ca-oksalat böbrek tașı öyküsü varsa yeterli 

hidrasyon, diyet Ca’da artıș, destek Ca sitrat, düșük oksalat diyeti önerilmeli-

dir.(38)

d) Stomalı Hastalar: İBH seyrinde bazı hastalarda geçici veya kalıcı stoma izlene-

bilir. İleostomili hastalarda ileostomi çıktısını arttırmada posa alımı arttırılabilir.

e) İleo-Anal Poșlu Hastalar: ÜK ve ileo-anal poșu olan hastalarda fermentabl 

posa poș fonksiyonlarını düzeltebilir. Ancak fermente olmayan posanın böyle bir 

etkisine dair yeterli kanıt yoktur. 

f) Apsesi Olan Crohn Hastaları: İntra-abdominal apse ve/veya flegmonöz 

inflamasyonu olan ve Gİ kanaldan optimal nütrisyonu engellenen İBH hastaların-

da kısa süreli PN preoperatif dönemde enfeksiyon ve inflamasyonu azaltmak 

üzere, bağırsak istirahatini sağlamak amacıyla kısa süreli PN uygulanabilir. 

Böylece cerrahi tedaviye köprüleme ve cerrahi sonuçların optimize edilmesini 

sağlar.(35)

g) Kısa Bağırsak Sendromlu Hastalar: Bu konu ilgili bölümde anlatılacaktır.

İBH’DA PRİMER NÜTRİSYONEL TEDAVİ

Bu bölümde nütrisyon tedavisi İBH patogenezinde olușturduğu modifikasyonlarla, 

hastalığın primer tedavisindeki yeri ile ele alınacaktır. İBH’da nütrisyon tedavisinin 

intestinal inflamasyonu azalttığı, iyileșmeyi arttırdığı ve semptomların düzelmesini 

sağladığı gösterilmiștir. Bu yaklașımın tipik Batı tipi diyetle ilișkili bağırsak disbiyozisi 

ve mukozal immün sistem bozukluğunu tetikleyen faktörleri ortadan kaldırabileceği 

üzerinde durulmaktadır. Bu tedavi 2’ye ayrılmaktadır;

1. Ekskluziv EN (EEN)

2. Parsiyel EN (PEN)

Günümüzde EEN ve PEN’un bir parçası olarak CDED CH olan çocuklarda ve bazı 

erișkinlerde remisyonun sağlanması ve/veya idamesinde primer tedavi modalitesi 

olarak giderek artan oranda kullanılmaktadır.(18,30,31,41)

EEN tedavisi: İBH hastasının 6-8 hafta süreyle alması gerekli kalorinin tamamının 

tam bir enteral ürünüle karșılanması olarak tanımlanır. Enteral ürün oral olarak 

veya enteral yolla verilebilir. Elemental ürün kullanımı gerekli değildir ama intakt 

protein ürünleri verilebilir. EEN tedavisi yaklașık 50 yıl önce klinik pratiğe girmiștir. 

Pediatrik yaș grubunda malnütrisyonun büyüme ve gelișmede negatif etkileri 

nedeniyle, bu yaș grubunda benzer olumsuz etkileri olan kortikosteroid (KS) tedavi-

den kaçınılması gereklidir. Pediatrik hastalarda aktif CH’nı tedavi etmede, EEN KS 

tedaviye benzer %80’e varan remisyon oranıyla ilk sıra tedavi olarak önerilmekte-

dir.(42) Erișkin Crohn hastalarında pediatrik yaș grubuna göre EEN’un remisyon 

indüksiyonu genel olarak daha düșüktür. Bunun nedeni pediatrik ve erișkin yaș 

gruplarında hastalık ekspresyonunun farklı olması ve erișkinlerde kompliyansın 

daha düșük olması olabilir. 

Ekskluziv enteral nütrisyon İBH olanlarda 6-8 hafta süreli, oral bașka 
gıda alımına izin vermeden, %100 kalorinin enteral ürünlerle 
karșılanmasıdır. CH’da pediatrik yaș grubunda etkinliği yüksektir. 
Ancak erișkinlerde de tolere edildiğinde CH’da remisyonun sağlan-
masında önerilmektedir.

2025 yılında yayınlanan, erișkin İBH hastalarında ECCO’nun diyet yönetimi ile ilgili 

uzlașısında, EEN tedavisinin așağıdaki durumlarda yeri olduğu bildirilmiștir. Bu 

uzlașıya göre;

1. EEN erișkin CH’da remisyonun sağlanmasında önerilmektedir

2. inflamatuvar striktürlerin tedavisinde düșünülebilir

3. Preoperatif dönemde 2 hafta boyunca uygulanan EEN, CH’da inflamatuvar yükü 

azaltabilir, planlanan operasyonu önleyebilir

4. Cerrahi girișim bekleyen Crohn hastalarında post-op komplikasyonları önlemek 

üzere, 4 hafta süreli EEN tedavisi pre-op nütrisyonda önerilmektedir.(38)

Her ne kadar EEN tedavisi erișkin İBH tedavisinde giderek daha çok terapötik bir 

seçenek olarak görülse ve ECCO’nun bu konudaki uzlașısında yer alsa da, pratikte 

uygulanması hala sınırlıdır.(41) 

PEN Tedavisi: İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 

kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti (CDED) ile karșılan-

masıdır. Bu tedavinin terapötik etkisi doza bağımlıdır. Enteral ürün oranı arttıkça 

sağlanan yarar da artar. Ancak PEN tedavisi ile ilgili kanıtlar hala kısıtlı olup,(43) EEN 

CH olanlarda remisyonun sağlanmasında en köklü ve etkili diyet seçeneği olmaya 

devam etmektedir.

PEN İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 
kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti 
(CDED) ile karșılanmasıdır. 



unutulmamalıdır. İBH’na özgü ONS az sayıda bulunmaktadır. Ancak tüm ONS’lar 

İBH hastasının gereksinimi olan yüksek kalori ve yüksek proteine sahiptir. ESPEN 

enerji gereksinimini karșılayamayan, iyileșme döneminde ve preoperatif olan 

hastalarda ONS kullanımını önermektedir. ONS’ların iștahı kapatmaması için öğün 

aralarında, 30-60 dk da, düzenli ve yavaș șekilde, soğuk olarak ve pipetle yudum-

lanması önerilmektedir. ONS’lar hastanın gıdasına da eklenebilir. Sağlık çalıșanları 

tarafından hasta ONS yan etkileri açısından yakın takip edilmelidir. ONS kullanılma-

dan önce iyice çalkalanmalı, buzdolabında saklanmalı ve 24 saat içinde tüketilmeli-

dir.(29,36)

3. Enteral ürün: İBH seyrinde kullanılan enteral ürün tipleri ve içerikleri Tablo-4’de 

izlenmektedir. Aktif İBH olan hastalarda orta düzeyde yağ içerikli polimerik standart 

ürün tercih edilmelidir. İBH’a özel ürün olarak içinde transforme eden büyüme 

faktörü-beta (TGF-beta) bulunan bir ürün bulunmaktadır ve özellikle çocuk 

hastalarda etkinliği gösterilmiștir.(37,40)
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Giriș
Bu bölümde inflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH)’da seyri sırasında izlenen nütris-

yon hastalıkları ve nütrisyonla ilișkili durumlar gözden geçirilecektir. Özellikle sık 

olarak izlenen malnütrisyon bașta olmak üzere sarkopeni ve kırılganlıktan bahse-

dilecektir. Bu hastalara uygulanan nütrisyonel yaklașım üzerinde durulacaktır:

1. Hastanın nütrisyonel durumunu belirleyip, hastanın eksikliklerinin yerine 

konulması șeklinde nütrisyonel destek tedavisi

2. Bu hastalığın tedavisinde nütrisyonel girișimlerin tedavi olarak kullanılması 

șeklinde primer nütrisyonel tedavi. 

A. İNTESTİNAL İNFLAMASYONUN NÜTRİSYON ÜZERİNDEKİ ETKİLERİ 

İBH tekrarlayıcı intestinal inflamasyon ataklarıyla hayat boyu devam eden kronik 

bir hastalıktır. Ülseratif kolit (ÜK)’te izlenen inflamasyon sadece kolon mukozasın-

da iken, Crohn hastalığı (CH)’da ise ağızdan anüse kadar tüm gastrointestinal (Gİ) 

kanalda izlenebilen transmural bir inflamasyondur. Bu inflamasyonun İBH olan 

hastaların nütrisyonel durumu üzerinde etkileri vardır.(1) İntestinal inflamasyon;

1. Besin maddelerinin emilimini değișik mekanizmalarla bozar. Özellikle bağırsak 

emilim yüzeyini arttıran villus ve mikrovilluslarda hasara neden olur. Sonuçta 

makro- ve mikrobesin maddelerinin yani karbonhidrat, protein, yağ, vitamin ve 

eser elementlerin emilimi azalır.(2)

 

2. Bağırsak epitel hücreleri arasındaki sıkı bileșkelere hasar verir. İntestinal bariyer 

bozularak intestinal permeabilite artar, “sızdıran bağırsak” gelișir.(3,4) Bu durum 

mikrobiyal ürün ve toksinlerin sistemik dolașıma katılması, immün yanıtın 

tetiklenmesi ve besin madde emiliminin daha da bozulmasına yol açar.(1)

3. Mikrobesin bozuklukları
Mikrobesinler vitamin ve eser elementleri kapsamaktadır. Vitaminler herhangi bir 

beslenme șeklinde oldukça az miktarda gerekli esansiyel organik moleküllerdir. 

Hastalık durumunda vitamin ihtiyacı, metabolik gereksinimde artıș ve artan 

kayıplar nedeniyle çok daha fazladır. İnflamatuvar yanıt bunların değerlendirilme-

sini komplike edebileceğinden aynı anda CRP düzeyine bakmak gerekir. 

Eser elementler metabolizma ve medikal nütrisyon tedavisinin metabolik yolakla-

rında, antioksidasyon ve immünitede anahtar role sahip temel bileșenlerdir. Bunlar 

bakır, demir, selenyum, çinko, iyot, krom, molibden ve manganezdir. Parenteral 

nütrisyon (PN)’da hem vitamin hem de eser elementlerin hastaya ayrıca sağlan-

ması gereklidir. Hem vitamin hem de eser elementlerin klinik nütrisyonda ki yerleri 

ile ilgili ESPEN tarafından yeni 2 derleme makale yayınlanmıștır.(15,16)

4. Sarkopeni ve Kırılganlık
Sarkopeni iskelet kas kitlesi ve fonksiyonunda progresif kayıpla karakterli bir durum-

dur. Sarkopeni tanımı için günümüzde bu konuyla ilgili dünyadaki tüm derneklerin 

katılımıyla olușturulan GLIS (Sarkopenide Global Liderlik Girișimi)’in önerdiği ilk 

global sarkopeni tanımı yapılmıștır.(17) Bu tanım Șekil-2’de izlenmektedir.

yarlı tomografi (BT) ve manyetik rezonans görüntüleme (MRG) tarafından, 

indirekt olarak biyoelektrik impedans analizi (BIA) ile değerlendirilir. 

1. Fiziksel performansın değerlendirilmesi: Yürüyüș hızı fiziksel performansın 

doğru ve kolay ölçümüdür. Dört metre veya 6 metre yürüyüș hız testleri uygula-

nır. Ayrıca “Zamanlı Kalk ve Git Testi”de uygulanabilir.(18,19)

Kırılganlık major organlarda sınırlı rezerv kapasitesiyle birlikte dirençsizlik ve bir 

tür savunmasızlık halidir. Bu durum bağımlılık ve engellilik için bir risk faktörüdür. 

Esas olarak ileri yașlarda izlenir.(19) Kırılganlık tanısında 5 kriterden 3’ünün varlığı 

aranır. Bu kriterler kilo kaybı, halsizlik, yorgunluk, fiziksel aktivitenin azalması, 

yavașlık (yürüyüș hızının azalması) ve güçsüzlük (düșük kavrama gücü)’tür. 

Kırılganlık taramasında birkaç araç vardır. Bunlardan “Zamanlı Kalk ve Git Testi” 

ile “Göreceli İhtiyaç İndikatörü” (IoRN) klinikte kolaylıkla uygulanabilir.(17)

5. Yeniden Beslenme Sendromu
Yetersiz beslenme döneminin ardından birey agresif olarak beslenmeye (oral, 

enteral veya parenteral nütrisyon (PN)) bașlandığında ortaya çıkan elektrolit ve sıvı 

dengesinde șiddetli bozulma sendromudur.(1) Sıklıkla PN’la beslenenlerde ve 

hastanın beslenmeye bașlanmasından sonraki 4 gün içinde izlenir. Karbonhidrat-

ların yüksek miktarda verilmesiyle insülin sekresyonu artar, hipoalbüminemisi 

olan hastalarda su ve tuz tutulmasına neden olur. Elektrolit bozuklukları özellikle 

hipofosfatemi, hipokalemi ve hipomagnezemi șiddetli komplikasyonlara neden 

olabilir.(20) Hastada bu komplikasyonun gelișmemesi için, gereksinim duyduğu 

kalori miktarının kademeli olarak arttırılması, aceleci olunmaması gerekir.

C. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA NÜTRİSYON
HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

1. İBH’da Malnütrisyon
İnflamatuvar bağırsak hastalarının tümünde malnütrisyon prevalansı %70, 

remisyonda olan İBH hastalarında ise %38 civarındadır. Her ne kadar CH’da 

malnütrisyon prevalansı (%65-75), ÜK’li hastalarda izlenen orandan (%18-62) 

daha yüksek olsa da, son çalıșmalar her 2 durumda benzer malnütrisyon oranları-

3. Bağırsak mikrobiyotasında “disbiyozis” ’e neden olur. Disbiyozis bağırsak mikro-

biyotasında bakterilerin sayı ve çeșitliliğinde azalma ve stabilitesinde bozulmayla 

karakterli bir durumdur. Aynı șekilde disbiyozis de intestinal inflamasyon ve 

hasara neden olabilir. Sağlıklı konrollere göre Bifidobacterium longum, Eubacte-

rium rectale, Faecalibacterium prausnitzii, Roseburia intestinalis ve diğer yararlı 

bakteriler Crohn hastalığı (CH) ve/veya Ülseratif kolit (ÜK)’de azalırken, Bacteroi-

des fragilis, Enterobacteriaceae (örneğin Escherichia coli), Ruminococcus 

gnavus ve Fusobacterium nucleatum gibi zararlı bakterilerde artıș vardır.(5)

4. İBH’da izlenen disbiyozis bağırsak metabolomunu da değiștirerek kısa zincirli 

yağ asitleri (KZYA), safra asidleri ve triptofan arasında ki dengenin bozulmasına 

yol açar. Kolonositlerin enerji kaynağı olarak kabul edilen KZYA’nin sentezi 

azalır.(6)

5. İnflamasyon sırasında tümör nekroz faktör-alfa (TNF-a) ve interlökin-1 beta 

(IL-1b) gibi salgılanan pro-inflamatuvar sitokinler besin maddeleri örn. glukoz, 

amino asid ve yağ asidi tașıyacılarının ekspresyon ve fonksiyonunu azaltır.(2)

6. İntestinal transiti hızlandırarak ozmotik veya sekretuvar diyareye neden olur. Bu 

da besin maddelerinin emilimi için gerekli sürenin kısalması ve sekonder 

malnütrisyona neden olur.(7)

B. NÜTRİSYON HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

Nütrisyon hastalıkları ve nütrisyon ile ilișkili durumlar Șekil-1’de gösterilmekte-

dir.(8)

1. Malnütrisyon/Az Beslenme
Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında eksiklik, așırılık 

veya dengesizlik olarak tanımlanır. Malnütrisyon morbidite, mortalite ve sağlık 

bakım maliyetinde önemli derecede artıșa neden olur.(9)

Malnütrisyon tanımında;

1. ESPEN (Avrupa Parenteral ve Enteral Nütrisyon Derneği), 2015 yılı,(10)

2. GLIM (Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi), 2019 yılı,(11)

Q Fenotipik kriterler (kilo kaybı, düșük vücut kitle indeksi (VKİ), düșük kas kitlesi) 

ve etyolojiik kriterler (gıda alımında azalma ve hastalık yükünün değerlendiril-

mesini içeren) tanımlanmıștır.(12)

3. WHO (Dünya Sağlık Örgütü) kriterleri kullanılmaktadır.(13)

Q Az beslenme (zayıflık: boya göre düșük ağırlık, bodurluk: yașa göre kısa boy, 

esas olarak pediatrik yaș grubunda,düșük kilo: yașa göre düșük kilo) 

Q Mikrobesin ilișkili malnütrisyon (mikrobesin eksiklikleri veya fazlalıkları)

Q Așırı kilo (obezite ve diyet ilișkili bulașıcı olmayan hastalıklar örn. kalp hastalığı, 

inme, diyabet ve bazı kanserler).

WHO kriterlerine göre malnütrisyon için tanısal kriterler veya sayısal eșik değerleri 

bulunmamaktadır. ESPEN ve GLIM’e göre malnütrisyon kriterleri Tablo 1’de 

izlenmektedir.

Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında 
eksiklik, așırılık veya dengesizlik olarak tanımlanır. Tanımında güncel 
olarak Avrupa Klinik Enteral ve Parenteral Nütrisyon Derneği (ESPEN) 
ile Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi (GLIM) tanı kriterleri 
kullanılmaktadır.

2. Așırı Kilo ve Obezite
Sağlığı bozabilen anormal veya așırı yağ birikimi olarak tanımlanır.(14) Obezite 

kronik bir hastalık olup, tip 2 diyabetes mellitus (DM), dislipidemi, hipertansiyon 

(HT) ve kardiyovasküler hastalıklar (KVH) gibi diğer kronik hastalıkların birincil 

nedenidir. Erișkinlerde așırı kilo ve obezite sınıflaması VKİ’ne göre yapılır (Tablo 2). 

Vücut ağırlığının artmasının yanısıra yağ birikiminin karın ve gövdede olması 

santral obezite olarak tanımlanır. Her 2 cinste metabolik sendrom, tip 2 DM, HT ve 

KVH riski bu durumda yüksektir. Bel çevresi ölçümü ile takip edilir. Sarkopenik 

obezite sarkopeniyle obezitenin bir kombinasyonu olarak tanımlanır. Mekanizması 

obez hastalarda inflamasyon ve/veya inaktiviteye bağlı kas katabolizması olup, 

her yașta görülebilir. 

Yașlılık sürecinde sarkopeni kırılganlık öncesi izlenen bir durum olsa da (primer 

sarkopeni), hastalık ilișkili, aktivite ilișkili veya nütrisyon ilișkili (ör. protein eksikliği) 

patojenik mekanizmalardan da (sekonder sarkopeni) kaynaklanabilir. Sarkopeni 

genel olarak 3 așamada değerlendirilir;

1. Kas gücünün değerlendirilmesi: El kavrama gücünün el dinamometrisi ile 

ölçülerek değerlendirilmesidir. 

2. Kas kitlesinin değerlendirilmesi: Total vücut iskelet kitlesi veya apendiküler 

iskelet kas kitlesi direkt olarak dual enerji X-ray absorbsiyometri (DEXA), bilgisa-

nı ortaya koymuștur.(21) CH olanlarda ince bağırsak tutulumu olan, fistülizan veya 

bağırsak rezeksiyonu geçirenlerde protein-enerji malnütrisyonu (PEM) ve mikro-

besin eksiklikleri daha fazladır. ÜK’li hastalarda ise akut atak sırasında veya 

hastaneye yatıșta nütrisyonel durumda hızlı bir bozulma görülür.(1) İBH’da malnüt-

risyon patomekanizmaları Șekil 3’de izlenmektedir.(22)

İBH ve malnütrisyonu olan hastalarda hastanede sık yatıș, hastanede daha uzun 

süreli yatıș, morbidite ve mortalitede artıș söz konusudur. Uzun iyileșme süresi 

Clostridioides difficile gibi fırsatçı enfeksiyonlara, venöz tromboemboliye yol 

açarak mortalitede artıșa neden olur. Daha yașlı hastalarda malnütrisyon riski 

daha yüksek olduğundan, bir çalıșmada yașlı hastalarda mortalite 40 kat daha 

yüksek saptanmıștır. Malnütrisyonun erken tanısı olumsuz sonuçların düzelmesi-

ne neden olur.(23)

2. İBH’da Așırı Kilo ve Obezite
Dünyada obezite artıșı gibi İBH’da da obezite oranı giderek artmaktadır. Çeșitli 

epidemiyolojik çalıșmalarda İBH olan hastalarda așırı kilo %25-40, obezite 

%15-40 oranında izlenmektedir. Mezenterik visseral yağ dokuda bulunan hipert-

rofik adipositler pro-inflamatuvar sitokin (TNF-a, IL-1, IL-6), kemokin ve adipokin 

(leptin ve resistin) olușturarak, inflamatuvar hücre aktivasyonuna ve düșük 

dereceli kronik intestinal inflamasyona neden olur. Bu da mukozal bariyer fonksi-

yonunda bozulma ve bakteriyel translokasyona yol açar. Obezite İBH’da immüno-

modülatör ve biyolojik ajan tedavilerinde daha düșük yanıta, peri-operatif cerrahi 

komplikasyonlarda ise artıșa yol açar.(24)

3. İBH’da Sarkopeni ve Kırılganlık
İBH’da sarkopeninin değerlendirildiği 35 çalıșmanın (2770 erișkin CH, 1473 ÜK’li 

hasta) sistematik derlemesinde, erișkin İBH hastalarının %42’de myopeni (düșük 

kas kitlesiyle ölçülen, CH’da %45, ÜK’te %43), %34’ünde pre-sarkopeni( düșük 

el kavrama gücü nedeniyle, CH’da %35, ÜK’te %32) ve %17’sinde sarkopeni 

(düșük kas kitlesi ve gücüyle, CH’da %12, ÜK’te %14) saptanmıștır.(25) Sarkopenik 

İBH hastaları hastane yatıșları, hastalık alevlenmeleri ve kolektomiye daha yatkın-

dır. Düșük kas kitlesi cerrahi riski arttırmaktadır.(26)

İBH olan 1.893.448 erișkin İBH hastasının katıldığı 23 gözlemsel çalıșmanın 

meta-analizinde, kırılganlık havuzlanmıș prevalansı %18 (95% CI: 12.4%-25.6%) 

olarak saptanmıștır. Kırılganlık İBH hastalarında enfeksiyonla ilișkili hastane 

yatıșları, cerrahi sonrası morbidite ve ölüm dahil olumsuz sonuçlara neden 

olabilir.(27)

İBH’da așırı kilo %25-40, obezite %15-40, sarkopeni %17, kırılganlık 
ise %18 oranında izlenir. 

D. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA
NÜTRİSYONEL YAKLAȘIM 

İBH hastalarına uygulanan nütrisyonel yaklașımın bir ekip iși olduğu, hekim, 

hemșire ve diyetisyen ișbirliğinin son derece önemli olduğunu unutmamak 

gerekir. 

İBH’da nütrisyonel yaklașım bir ekip iși olup, hekim, hemșire ve 
diyetisyen ișbirliği büyük önem tașımaktadır.

Bu hastalara nütrisyon tedavisi 2 amaçla uygulanmaktadır;

1. Nütrisyonel Destek Tedavi; Hastalarda saptanan protein, enerji, vitamin, eser 

element eksikliklerinin saptanıp yerine konmasıdır.

2. Primer Nütrisyonel Tedavi: Hastada İBH tedavisinde nütrisyonel yaklașımların 

uygulanmasıdır.

İBH’da Nütrisyonel Destek Tedavi
İBH olan hastalarda nütrisyonel destek tedavi;

a) Hastanın görüldüğü yer (poliklinikte ayaktan hasta veya serviste yatan hasta),

b) İBH tipi ve tutulum yeri (CH veya ÜK olması, ince bağırsak tutulumu varlığı),

c) İBH aktivitesi ve șiddeti (aktif veya remisyonda hastalık, hafif-orta șiddette veya 

orta-șiddetli hastalık) 

d) İBH’na bağlı komplikasyonlar (örn. striktür),

e) İnflamatuvar bağırsak hastasına uygulanan tedavi,

f) İBH olan hastanın nütrisyonel öykü, fizik muayene, laboratuvar bulguları ve ileri 

incelemelerine göre (görüntüleme gibi) değișiklik gösterir. 

Tüm İBH hastalarının nütrisyonel destek tedavi açısından değerlendirilmesi ve 

izlenmesi gerekir.

A) Nütrisyonel Değerlendirme
Bu așamadaki basamaklar Șekil 4’de izlenmektedir.

1. Basamak Nütrisyonel Tarama: ESPEN İBH hastalarının malnütrisyon açısından 

taranmasını önermektedir.(28) İBH’da önerilen değișik malnütrisyon tarama 

araçları Șekil 4’de izlenmektedir.(29) Bu amaçla özellikle valide edilmiș nütrisyonel 

tarama araçlarının kullanılması önerilmektedir. NRS-2002 ve MUST en çok 

tavsiye edilenlerdir.(22) İBH için spesifik tarama araçları Türkiye’de kullanım için 

valide edilmemiștir. 

2. Basamak Klinik Değerlendirme: İnflamasyon, diyare, karın ağrısı ve iștahsızlı-

ğın etkisini değerlendirmek üzere hastanın Gİ semptomları ve nütrisyonel 

eksikliklerin klinik semptom ve bulguları değerlendirilir.(23) Malnütrisyon tanısında 

herhangi bir altın standart yoktur. Bu amaçla subjektif global değerlendirme 

(SGD), ESPEN, WHO ve GLIM kriterleri kullanılmaktadır. 7-nokta SGD ucuz, hızlı, 

uygulaması kolay bir değerlendirme aracıdır.(22) Son yıllarda GLIM kriterleri daha 

güvenilir bir tanı aracı olarak görülmektedir.(29)

3. Basamak Antropometrik Değerlendirme: Değerlendirilen parametreler VKİ, 

deri kıvrım kalınlığı, orta-üst kol çevresi ve orta-üst kol kas çevresidir. Deri kıvrım 

kalınlığı klinik pratikte vücut yağ depolarını tahmini için kullanılan antropometrik 

bir ölçümdür. Biseps, triseps, subskapular ve supra-iliak bölge olmak üzere 4 

yerden kaliper ile ölçülür. Orta üst kol çevresi VKİ’nin göstergesi iken, orta üst 

kol kas çevresi ise üst kolun hem kemik hem kas kısımları hakkında bilgi 

verir.(23,30). Sarkopeni yatak bașında dinamometreyle el kavrama gücünün 

ölçümüyle değerlendirilir.

 Vücut kompozisyonunu belirlemede; BIA ve bazı radyolojik yöntemlerden örneğin 

DEXA(31), MRG(32), ultrasonografi(33) ve BT(34) gibi yararlanılır.(23) DEXA vücut 

kompozisyon analizinde altın standarttır. Ancak rutin kullanımı pahalı olması, 

özel ekipman ve eğitimli personel gerektirdiği içim önerilmemektedir. İBH 

inflamasyon ye yetersiz gıda alımı nedeniyle kas erimesi ve yağ kaybına neden 

olur. Son zamanlarda, faz açısı ÜK’li hastalarda hücresel bütünlük ve nütrisyonel 

durumu değerlendirmekte bir gösterge olarak önerilmiștir.(2)

4. Basamak Biyokimyasal Değerlendirme: Hemogram, albümin, CRP ve 

mikro-besinler rutin olarak kontrol edilmeli ve eksiklikleri saptandığında yerine 

konmalı ve takip edilmelidir.(28)

5. Basamak Diyet Değerlendirmesi: İlk önce bu hastaların gıda alımındaki 

değișikliklerin belirlenmesi gerekir. Bu așamada en önemli destek diyetisyenler-

den alınmalıdır. Çünkü hastaların çoğu semptomlarını kontrol etmek için diyet 

değișikliği yapar. Bu da hastaların nütrisyonel durumunu olumsuz etkileyebilir.(35) 

Gıda/nütrisyon ilișkili öykü alırken ör. posa, protein, demir, kalsiyum, folik asid, 

B12, C ve D vitamini gibi anahtar besin maddelerinin yeterli alımının değerlendi-

rilmesi gerekir. Malnütrisyon riski altında ki İBH hastasının her vizitinde 5 gıda 

grubunun tüketim sıklığı sorgulanmalıdır. Bunlar tahıllar, sebze ve meyveler, süt 

veya bitki- bazlı süt alternatifleri, yağsız et (kırmızı ve beyaz et, kümes hayvanları, 

balık) ve alternatifleri (yumurta, baklagiller, kabuklu yemișler ve tohumlar) ile 

katı ve sıvı yağlardır.(30)

B) Nütrisyonel Destek Yolunun Belirlenmesi
İBH’da Gİ kanalın fonksiyonel durumuna göre nütrisyonel destek yolunun belirlen-

mesi Șekil 5’de izlenmektedir.(2)

Enteral nütrisyon: Oral yoldan gıda alamayacak İBH olan hastalarda EN tedavisi 

gerekir. EN için erișim yolları;(23,36)

• Nazal yoldan yerleștirilen beslenme tüpleri,

• Nazogastrik tüp

• Nazojejunal tüp
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Parenteral Nütrisyon: İBH’da PN endikasyonları, kontrendikasyonları ve kompli-

kasyonları Șekil 6’da izlenmektedir.(2,23,35,37) PN tedavi süresi ve verilecek solüsyo-

nun ozmolaritesine göre periferal veya santral olarak uygulanabilir. Periferal PN 

(PPN), nütrisyonel desteğin hızla bașlanmasına olanak sağlayan periferal bir venle 

sağlanır. Ancak verilen solüsyonun ozmolaritesi erișkinlerde flebit, tromboflebit 

gelișmesini önlemek üzere 800-850 mOsm/L altında olmalıdır. Ayrıca periferik 

erișimin düșük güvenirliliği nedeniyle bu yol 10-14 günden uzun süre kullanılma-

malıdır. Ayrıca hastanın protein ve enerji gereksinimi seyreltilmiș solüsyonlarla 

karșılanamamaktadır. Bu nedenle PPN santral PN (CPN)’a geçiș amacıyla uygulan-

maktadır.(2)

C) Protein ve Kalori Gereksinimini Saptama:
Genel olarak İBH remisyondayken protein gereksinimi genellikle artmaz ve alım 

genel popülasyona önerilene benzer olmalıdır (1 g/kg/gün). Ancak aktif İBH’da 

protein gereksinimi artar ve alım genel popülasyona önerilene göre daha yüksek 

olmalıdır (erișkinlerde 1.2-1.5 g/kg/gün).(28) Hastanın kalori gereksinimi yatak 

bașında standart olarak (30-35 kcal/kg) hesaplanabileceği gibi farklı enerji gereksi-

nimi olabilecek özel hastalık durumlarında enerji gereksinimi indirekt kalorimetri 

ve bireysel fiziksel aktivite faktörü ile belirlenmelidir.(28) Klinik pratikte Harris-Bene-

dict veya Schoffield formüllerinden yararlanılabilir. 

Aktif İBH hastasında protein gereksinimi 1.2-1.5 g/kg, kalori gereksi-
nimi 30-35 kcal/kg’dır. 

• Gastrostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen

• Jejunostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen.

D) Hastaya Bașlanacak Diyet, Oral Nütrisyonel Suplaman, Enteral Ürün ve 
PN İçin Solüsyon Belirleme
1. Diyet: İBH’nın aktif veya remisyonda olması hastaya bașlanacak diyete karar 

verirken son derece önemlidir. ÜK’de remisyon idamesinde medikal tedaviye ek 

olarak taze sebze ve meyveler, monoansature yağlar, kompleks karbonhidratlar ve 

yağsız proteinlerden zengin ancak ultra ișlenmiș gıdalar, ek șeker ve tuzdan fakir 

Akdeniz diyeti önerilmektedir.(35,38)

İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye edilen bir “İBH 

diyeti” yoktur.(28) Ancak semptomatik atak yașayan ve abdominal semptomları 

kötüleșen hastalarda önceden uygulandığı gibi düșük rezidü, düșük posalı diyet 

uygundur. İBH tedavisinde önerilen diyetler, gerekçe ve içerikleriyle Tablo 4’de 

izlenmektedir. Akdeniz diyeti medikal tedaviye ek olarak, ÜK’te remisyon idamesin-

de uygulanabilir. Ancak ÜK’te remisyon sağlanması, CH’da remisyon sağlanması 

ve idamesinde kullanımı ile ilgili yetersiz kanıt vardır.(38) ÜK’te remisyon idamesinde 

kırmızı ve ișlenmiș etten fakir bir diyet te önerilebilir.(35,38)

Düșük fermentabl oligosakkarid, disakkarid, monosakkarid ve poliollerden 

(FODMAP) olușan diyet özellikle irritabl bağırsak sendromu (İBS) tedavisinde 

uygulanmaktadır. Düșük FODMAP diyetinin CH ve ÜK remisyon idamesinde kullanıl-

masına ilișkin yeterli bir kanıt yoktur. Sadece İBH olan bir hastada İBS ile uyumlu 

yakınmalar varsa bu diyet fayda sağlayabilir. Uzun süreli düșük FODMAP diyetin-

den, mikrobiyotada değișiklik ve kısa zincirli yağ asitlerinin üretiminde azalmaya 

neden olabileceğinden uzak durulmalıdır.(2,35,39)

CH dıșlama diyeti (CDED), parsiyel EN (PEN) ile birlikte çocuklarda remisyonun 

sağlanmasında önerilmektedir. Erișkinlerde ise hafif-orta șiddette CH’da düșünüle-

bilir. Ancak CH’da remisyonun sağlanmasında PEN olmadan tek bașına, CH’da 

remisyon idamesinde kullanımı için kanıt yetersiz, ÜK’te remisyonu sağlamada ise 

PEN ile birlikte veya tek bașına uygulanmasının kanıtı yoktur.(38)

ÜK remisyonda ise Akdeniz diyeti önerilmektedir. 
İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye 
edilen bir “İBH diyeti” yoktur.

İBH tedavisinde bazı diyet ekleri kullanılabilmektedir. Bunlardan bitki bazlı bileșikler 

olarak; zerdaçalın aktif bileșeni kurkumin ile indigo naturalis olarak bilinen Qing-Dai 

(QD) sayılabilir. Kurkumin hafif-orta ÜK tedavisinde meselamine ek olarak, ÜK’te 

remisyon idamesinde de kullanılabilir. Ancak en uygun formülasyonu, süre ve dozu 

belirsiz olduğu, yüksek dozda toksisite olasılığı nedeniyle tıbbi gözlem altında 

kullanılmalıdır. QD ise kurkuminle birlikte veya tek bașına kullanımı hafif-orta ÜK 

tedavisinde remisyonun sağlanmasında yardımci bir tedavi olarak düșünülebilir. 

Potansiyel toksisite nedeniyle tıbbi gözlem altında kullanılması gerekir. Posa ekleri, 

prebiyotikler, D vitemini, omega-3 ve glutamin kullanımı ise yetersiz kanıt veya 

kanıt olmadığı için önerilmemektedir.(37) 

2. Oral Nütrisyonel suplaman (ONS): İBH’da oral alım yetersiz olduğunda, nütris-

yonel destek gerektiğinde ilk basamak olarak hem poliklinik hem de yatan hastalar-

da yaygın olarak kullanılmaktadır. “Hastayı besleyemesen de bağırsağı besle” sözü 

4. PN için solüsyon: Bu solüsyonlar Gİ kanalı ișlev görmeyen İBH hastalarında 

hastanın nütrisyonel gereksinimlerini karșılamak üzere makro-, mikro-besin 

maddeleri ve elektrolitleri içeren steril, intravenöz karıșımlardır. Kısa süreli destek 

için PPN, yüksek kalori vermek için ise CPN uygulanmalıdır. 

E) İBH’da Özel Durumlar Ve Komorbiditelerde Nütrisyonel Yaklașım 
a) İBS Benzeri Semptomlar: Remisyonda İBH olan erișkinlerin 1/3 ünde, genel 

popülasyona göre 3 kat daha fazla İBS benzeri semptomlar görülmektedir.Bu 

hastalarda persistan Gİ semptomları tedavi etmek üzere düșük FODMAP diyeti 

yukarıda değinildiği gibi önerilebilir. Ancak bu amaçla yüksek posalı gıdalar, posa 

ekleri veya düșük posalı bir diyetin kullanılmasını destekleyen yetersiz kanıt 

vardır.(38,41)

b) İntestinal Striktürü Olanlar: Striktüran CH ve obstrüktif semptomları olan İBH 

hastalarında hacim olușturucu posadan fakir diyet intestinal obstrüksiyon 

gelișme riskini azaltabilir. Hastaların hacim olușturucu posadan zengin tahıllar 

(tam tahıllı ekmekler, kepekli tahıllar, arpa, kinoa ve esmer pirinç), sebzeler (çiğ 

sebzeler örn. salatalar, brokoli, karnabahar, mısır, kereviz, sebze kabukları örn. 

patates kabuğu), meyveler (meyve kabukları, çekirdekler, kurutulmuș meyve), 

baklagiller, kuruyemișler ve tohumlardan uzak durması gerekir.(2,35,38)

c) İntestinal Rezeksiyonlu Hastalar: Terminal ileumu içeren rezeksiyon geçiren 

hastalarda safra asidi diyaresini tedavi etmek üzere düșük yağlı diyeti destekle-

yen yeterli veri yoktur. Bu hastalarda Ca-oksalat böbrek tașı öyküsü varsa yeterli 

hidrasyon, diyet Ca’da artıș, destek Ca sitrat, düșük oksalat diyeti önerilmeli-

dir.(38)

d) Stomalı Hastalar: İBH seyrinde bazı hastalarda geçici veya kalıcı stoma izlene-

bilir. İleostomili hastalarda ileostomi çıktısını arttırmada posa alımı arttırılabilir.

e) İleo-Anal Poșlu Hastalar: ÜK ve ileo-anal poșu olan hastalarda fermentabl 

posa poș fonksiyonlarını düzeltebilir. Ancak fermente olmayan posanın böyle bir 

etkisine dair yeterli kanıt yoktur. 

f) Apsesi Olan Crohn Hastaları: İntra-abdominal apse ve/veya flegmonöz 

inflamasyonu olan ve Gİ kanaldan optimal nütrisyonu engellenen İBH hastaların-

da kısa süreli PN preoperatif dönemde enfeksiyon ve inflamasyonu azaltmak 

üzere, bağırsak istirahatini sağlamak amacıyla kısa süreli PN uygulanabilir. 

Böylece cerrahi tedaviye köprüleme ve cerrahi sonuçların optimize edilmesini 

sağlar.(35)

g) Kısa Bağırsak Sendromlu Hastalar: Bu konu ilgili bölümde anlatılacaktır.

İBH’DA PRİMER NÜTRİSYONEL TEDAVİ

Bu bölümde nütrisyon tedavisi İBH patogenezinde olușturduğu modifikasyonlarla, 

hastalığın primer tedavisindeki yeri ile ele alınacaktır. İBH’da nütrisyon tedavisinin 

intestinal inflamasyonu azalttığı, iyileșmeyi arttırdığı ve semptomların düzelmesini 

sağladığı gösterilmiștir. Bu yaklașımın tipik Batı tipi diyetle ilișkili bağırsak disbiyozisi 

ve mukozal immün sistem bozukluğunu tetikleyen faktörleri ortadan kaldırabileceği 

üzerinde durulmaktadır. Bu tedavi 2’ye ayrılmaktadır;

1. Ekskluziv EN (EEN)

2. Parsiyel EN (PEN)

Günümüzde EEN ve PEN’un bir parçası olarak CDED CH olan çocuklarda ve bazı 

erișkinlerde remisyonun sağlanması ve/veya idamesinde primer tedavi modalitesi 

olarak giderek artan oranda kullanılmaktadır.(18,30,31,41)

EEN tedavisi: İBH hastasının 6-8 hafta süreyle alması gerekli kalorinin tamamının 

tam bir enteral ürünüle karșılanması olarak tanımlanır. Enteral ürün oral olarak 

veya enteral yolla verilebilir. Elemental ürün kullanımı gerekli değildir ama intakt 

protein ürünleri verilebilir. EEN tedavisi yaklașık 50 yıl önce klinik pratiğe girmiștir. 

Pediatrik yaș grubunda malnütrisyonun büyüme ve gelișmede negatif etkileri 

nedeniyle, bu yaș grubunda benzer olumsuz etkileri olan kortikosteroid (KS) tedavi-

den kaçınılması gereklidir. Pediatrik hastalarda aktif CH’nı tedavi etmede, EEN KS 

tedaviye benzer %80’e varan remisyon oranıyla ilk sıra tedavi olarak önerilmekte-

dir.(42) Erișkin Crohn hastalarında pediatrik yaș grubuna göre EEN’un remisyon 

indüksiyonu genel olarak daha düșüktür. Bunun nedeni pediatrik ve erișkin yaș 

gruplarında hastalık ekspresyonunun farklı olması ve erișkinlerde kompliyansın 

daha düșük olması olabilir. 

Ekskluziv enteral nütrisyon İBH olanlarda 6-8 hafta süreli, oral bașka 
gıda alımına izin vermeden, %100 kalorinin enteral ürünlerle 
karșılanmasıdır. CH’da pediatrik yaș grubunda etkinliği yüksektir. 
Ancak erișkinlerde de tolere edildiğinde CH’da remisyonun sağlan-
masında önerilmektedir.

2025 yılında yayınlanan, erișkin İBH hastalarında ECCO’nun diyet yönetimi ile ilgili 

uzlașısında, EEN tedavisinin așağıdaki durumlarda yeri olduğu bildirilmiștir. Bu 

uzlașıya göre;

1. EEN erișkin CH’da remisyonun sağlanmasında önerilmektedir

2. inflamatuvar striktürlerin tedavisinde düșünülebilir

3. Preoperatif dönemde 2 hafta boyunca uygulanan EEN, CH’da inflamatuvar yükü 

azaltabilir, planlanan operasyonu önleyebilir

4. Cerrahi girișim bekleyen Crohn hastalarında post-op komplikasyonları önlemek 

üzere, 4 hafta süreli EEN tedavisi pre-op nütrisyonda önerilmektedir.(38)

Her ne kadar EEN tedavisi erișkin İBH tedavisinde giderek daha çok terapötik bir 

seçenek olarak görülse ve ECCO’nun bu konudaki uzlașısında yer alsa da, pratikte 

uygulanması hala sınırlıdır.(41) 

PEN Tedavisi: İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 

kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti (CDED) ile karșılan-

masıdır. Bu tedavinin terapötik etkisi doza bağımlıdır. Enteral ürün oranı arttıkça 

sağlanan yarar da artar. Ancak PEN tedavisi ile ilgili kanıtlar hala kısıtlı olup,(43) EEN 

CH olanlarda remisyonun sağlanmasında en köklü ve etkili diyet seçeneği olmaya 

devam etmektedir.

PEN İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 
kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti 
(CDED) ile karșılanmasıdır. 



unutulmamalıdır. İBH’na özgü ONS az sayıda bulunmaktadır. Ancak tüm ONS’lar 

İBH hastasının gereksinimi olan yüksek kalori ve yüksek proteine sahiptir. ESPEN 

enerji gereksinimini karșılayamayan, iyileșme döneminde ve preoperatif olan 

hastalarda ONS kullanımını önermektedir. ONS’ların iștahı kapatmaması için öğün 

aralarında, 30-60 dk da, düzenli ve yavaș șekilde, soğuk olarak ve pipetle yudum-

lanması önerilmektedir. ONS’lar hastanın gıdasına da eklenebilir. Sağlık çalıșanları 

tarafından hasta ONS yan etkileri açısından yakın takip edilmelidir. ONS kullanılma-

dan önce iyice çalkalanmalı, buzdolabında saklanmalı ve 24 saat içinde tüketilmeli-

dir.(29,36)

3. Enteral ürün: İBH seyrinde kullanılan enteral ürün tipleri ve içerikleri Tablo-4’de 

izlenmektedir. Aktif İBH olan hastalarda orta düzeyde yağ içerikli polimerik standart 

ürün tercih edilmelidir. İBH’a özel ürün olarak içinde transforme eden büyüme 

faktörü-beta (TGF-beta) bulunan bir ürün bulunmaktadır ve özellikle çocuk 

hastalarda etkinliği gösterilmiștir.(37,40)
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Giriș
Bu bölümde inflamatuvar bağırsak hastalığı (İBH)’da seyri sırasında izlenen nütris-

yon hastalıkları ve nütrisyonla ilișkili durumlar gözden geçirilecektir. Özellikle sık 

olarak izlenen malnütrisyon bașta olmak üzere sarkopeni ve kırılganlıktan bahse-

dilecektir. Bu hastalara uygulanan nütrisyonel yaklașım üzerinde durulacaktır:

1. Hastanın nütrisyonel durumunu belirleyip, hastanın eksikliklerinin yerine 

konulması șeklinde nütrisyonel destek tedavisi

2. Bu hastalığın tedavisinde nütrisyonel girișimlerin tedavi olarak kullanılması 

șeklinde primer nütrisyonel tedavi. 

A. İNTESTİNAL İNFLAMASYONUN NÜTRİSYON ÜZERİNDEKİ ETKİLERİ 

İBH tekrarlayıcı intestinal inflamasyon ataklarıyla hayat boyu devam eden kronik 

bir hastalıktır. Ülseratif kolit (ÜK)’te izlenen inflamasyon sadece kolon mukozasın-

da iken, Crohn hastalığı (CH)’da ise ağızdan anüse kadar tüm gastrointestinal (Gİ) 

kanalda izlenebilen transmural bir inflamasyondur. Bu inflamasyonun İBH olan 

hastaların nütrisyonel durumu üzerinde etkileri vardır.(1) İntestinal inflamasyon;

1. Besin maddelerinin emilimini değișik mekanizmalarla bozar. Özellikle bağırsak 

emilim yüzeyini arttıran villus ve mikrovilluslarda hasara neden olur. Sonuçta 

makro- ve mikrobesin maddelerinin yani karbonhidrat, protein, yağ, vitamin ve 

eser elementlerin emilimi azalır.(2)

 

2. Bağırsak epitel hücreleri arasındaki sıkı bileșkelere hasar verir. İntestinal bariyer 

bozularak intestinal permeabilite artar, “sızdıran bağırsak” gelișir.(3,4) Bu durum 

mikrobiyal ürün ve toksinlerin sistemik dolașıma katılması, immün yanıtın 

tetiklenmesi ve besin madde emiliminin daha da bozulmasına yol açar.(1)

3. Mikrobesin bozuklukları
Mikrobesinler vitamin ve eser elementleri kapsamaktadır. Vitaminler herhangi bir 

beslenme șeklinde oldukça az miktarda gerekli esansiyel organik moleküllerdir. 

Hastalık durumunda vitamin ihtiyacı, metabolik gereksinimde artıș ve artan 

kayıplar nedeniyle çok daha fazladır. İnflamatuvar yanıt bunların değerlendirilme-

sini komplike edebileceğinden aynı anda CRP düzeyine bakmak gerekir. 

Eser elementler metabolizma ve medikal nütrisyon tedavisinin metabolik yolakla-

rında, antioksidasyon ve immünitede anahtar role sahip temel bileșenlerdir. Bunlar 

bakır, demir, selenyum, çinko, iyot, krom, molibden ve manganezdir. Parenteral 

nütrisyon (PN)’da hem vitamin hem de eser elementlerin hastaya ayrıca sağlan-

ması gereklidir. Hem vitamin hem de eser elementlerin klinik nütrisyonda ki yerleri 

ile ilgili ESPEN tarafından yeni 2 derleme makale yayınlanmıștır.(15,16)

4. Sarkopeni ve Kırılganlık
Sarkopeni iskelet kas kitlesi ve fonksiyonunda progresif kayıpla karakterli bir durum-

dur. Sarkopeni tanımı için günümüzde bu konuyla ilgili dünyadaki tüm derneklerin 

katılımıyla olușturulan GLIS (Sarkopenide Global Liderlik Girișimi)’in önerdiği ilk 

global sarkopeni tanımı yapılmıștır.(17) Bu tanım Șekil-2’de izlenmektedir.

yarlı tomografi (BT) ve manyetik rezonans görüntüleme (MRG) tarafından, 

indirekt olarak biyoelektrik impedans analizi (BIA) ile değerlendirilir. 

1. Fiziksel performansın değerlendirilmesi: Yürüyüș hızı fiziksel performansın 

doğru ve kolay ölçümüdür. Dört metre veya 6 metre yürüyüș hız testleri uygula-

nır. Ayrıca “Zamanlı Kalk ve Git Testi”de uygulanabilir.(18,19)

Kırılganlık major organlarda sınırlı rezerv kapasitesiyle birlikte dirençsizlik ve bir 

tür savunmasızlık halidir. Bu durum bağımlılık ve engellilik için bir risk faktörüdür. 

Esas olarak ileri yașlarda izlenir.(19) Kırılganlık tanısında 5 kriterden 3’ünün varlığı 

aranır. Bu kriterler kilo kaybı, halsizlik, yorgunluk, fiziksel aktivitenin azalması, 

yavașlık (yürüyüș hızının azalması) ve güçsüzlük (düșük kavrama gücü)’tür. 

Kırılganlık taramasında birkaç araç vardır. Bunlardan “Zamanlı Kalk ve Git Testi” 

ile “Göreceli İhtiyaç İndikatörü” (IoRN) klinikte kolaylıkla uygulanabilir.(17)

5. Yeniden Beslenme Sendromu
Yetersiz beslenme döneminin ardından birey agresif olarak beslenmeye (oral, 

enteral veya parenteral nütrisyon (PN)) bașlandığında ortaya çıkan elektrolit ve sıvı 

dengesinde șiddetli bozulma sendromudur.(1) Sıklıkla PN’la beslenenlerde ve 

hastanın beslenmeye bașlanmasından sonraki 4 gün içinde izlenir. Karbonhidrat-

ların yüksek miktarda verilmesiyle insülin sekresyonu artar, hipoalbüminemisi 

olan hastalarda su ve tuz tutulmasına neden olur. Elektrolit bozuklukları özellikle 

hipofosfatemi, hipokalemi ve hipomagnezemi șiddetli komplikasyonlara neden 

olabilir.(20) Hastada bu komplikasyonun gelișmemesi için, gereksinim duyduğu 

kalori miktarının kademeli olarak arttırılması, aceleci olunmaması gerekir.

C. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA NÜTRİSYON
HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

1. İBH’da Malnütrisyon
İnflamatuvar bağırsak hastalarının tümünde malnütrisyon prevalansı %70, 

remisyonda olan İBH hastalarında ise %38 civarındadır. Her ne kadar CH’da 

malnütrisyon prevalansı (%65-75), ÜK’li hastalarda izlenen orandan (%18-62) 

daha yüksek olsa da, son çalıșmalar her 2 durumda benzer malnütrisyon oranları-

3. Bağırsak mikrobiyotasında “disbiyozis” ’e neden olur. Disbiyozis bağırsak mikro-

biyotasında bakterilerin sayı ve çeșitliliğinde azalma ve stabilitesinde bozulmayla 

karakterli bir durumdur. Aynı șekilde disbiyozis de intestinal inflamasyon ve 

hasara neden olabilir. Sağlıklı konrollere göre Bifidobacterium longum, Eubacte-

rium rectale, Faecalibacterium prausnitzii, Roseburia intestinalis ve diğer yararlı 

bakteriler Crohn hastalığı (CH) ve/veya Ülseratif kolit (ÜK)’de azalırken, Bacteroi-

des fragilis, Enterobacteriaceae (örneğin Escherichia coli), Ruminococcus 

gnavus ve Fusobacterium nucleatum gibi zararlı bakterilerde artıș vardır.(5)

4. İBH’da izlenen disbiyozis bağırsak metabolomunu da değiștirerek kısa zincirli 

yağ asitleri (KZYA), safra asidleri ve triptofan arasında ki dengenin bozulmasına 

yol açar. Kolonositlerin enerji kaynağı olarak kabul edilen KZYA’nin sentezi 

azalır.(6)

5. İnflamasyon sırasında tümör nekroz faktör-alfa (TNF-a) ve interlökin-1 beta 

(IL-1b) gibi salgılanan pro-inflamatuvar sitokinler besin maddeleri örn. glukoz, 

amino asid ve yağ asidi tașıyacılarının ekspresyon ve fonksiyonunu azaltır.(2)

6. İntestinal transiti hızlandırarak ozmotik veya sekretuvar diyareye neden olur. Bu 

da besin maddelerinin emilimi için gerekli sürenin kısalması ve sekonder 

malnütrisyona neden olur.(7)

B. NÜTRİSYON HASTALIKLARI VE NÜTRİSYONLA İLİȘKİLİ DURUMLAR

Nütrisyon hastalıkları ve nütrisyon ile ilișkili durumlar Șekil-1’de gösterilmekte-

dir.(8)

1. Malnütrisyon/Az Beslenme
Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında eksiklik, așırılık 

veya dengesizlik olarak tanımlanır. Malnütrisyon morbidite, mortalite ve sağlık 

bakım maliyetinde önemli derecede artıșa neden olur.(9)

Malnütrisyon tanımında;

1. ESPEN (Avrupa Parenteral ve Enteral Nütrisyon Derneği), 2015 yılı,(10)

2. GLIM (Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi), 2019 yılı,(11)

Q Fenotipik kriterler (kilo kaybı, düșük vücut kitle indeksi (VKİ), düșük kas kitlesi) 

ve etyolojiik kriterler (gıda alımında azalma ve hastalık yükünün değerlendiril-

mesini içeren) tanımlanmıștır.(12)

3. WHO (Dünya Sağlık Örgütü) kriterleri kullanılmaktadır.(13)

Q Az beslenme (zayıflık: boya göre düșük ağırlık, bodurluk: yașa göre kısa boy, 

esas olarak pediatrik yaș grubunda,düșük kilo: yașa göre düșük kilo) 

Q Mikrobesin ilișkili malnütrisyon (mikrobesin eksiklikleri veya fazlalıkları)

Q Așırı kilo (obezite ve diyet ilișkili bulașıcı olmayan hastalıklar örn. kalp hastalığı, 

inme, diyabet ve bazı kanserler).

WHO kriterlerine göre malnütrisyon için tanısal kriterler veya sayısal eșik değerleri 

bulunmamaktadır. ESPEN ve GLIM’e göre malnütrisyon kriterleri Tablo 1’de 

izlenmektedir.

Malnütrisyon genel olarak bireyin enerji ve/veya besin alımında 
eksiklik, așırılık veya dengesizlik olarak tanımlanır. Tanımında güncel 
olarak Avrupa Klinik Enteral ve Parenteral Nütrisyon Derneği (ESPEN) 
ile Malnütrisyonda Global Liderlik Girișimi (GLIM) tanı kriterleri 
kullanılmaktadır.

2. Așırı Kilo ve Obezite
Sağlığı bozabilen anormal veya așırı yağ birikimi olarak tanımlanır.(14) Obezite 

kronik bir hastalık olup, tip 2 diyabetes mellitus (DM), dislipidemi, hipertansiyon 

(HT) ve kardiyovasküler hastalıklar (KVH) gibi diğer kronik hastalıkların birincil 

nedenidir. Erișkinlerde așırı kilo ve obezite sınıflaması VKİ’ne göre yapılır (Tablo 2). 

Vücut ağırlığının artmasının yanısıra yağ birikiminin karın ve gövdede olması 

santral obezite olarak tanımlanır. Her 2 cinste metabolik sendrom, tip 2 DM, HT ve 

KVH riski bu durumda yüksektir. Bel çevresi ölçümü ile takip edilir. Sarkopenik 

obezite sarkopeniyle obezitenin bir kombinasyonu olarak tanımlanır. Mekanizması 

obez hastalarda inflamasyon ve/veya inaktiviteye bağlı kas katabolizması olup, 

her yașta görülebilir. 

Yașlılık sürecinde sarkopeni kırılganlık öncesi izlenen bir durum olsa da (primer 

sarkopeni), hastalık ilișkili, aktivite ilișkili veya nütrisyon ilișkili (ör. protein eksikliği) 

patojenik mekanizmalardan da (sekonder sarkopeni) kaynaklanabilir. Sarkopeni 

genel olarak 3 așamada değerlendirilir;

1. Kas gücünün değerlendirilmesi: El kavrama gücünün el dinamometrisi ile 

ölçülerek değerlendirilmesidir. 

2. Kas kitlesinin değerlendirilmesi: Total vücut iskelet kitlesi veya apendiküler 

iskelet kas kitlesi direkt olarak dual enerji X-ray absorbsiyometri (DEXA), bilgisa-

nı ortaya koymuștur.(21) CH olanlarda ince bağırsak tutulumu olan, fistülizan veya 

bağırsak rezeksiyonu geçirenlerde protein-enerji malnütrisyonu (PEM) ve mikro-

besin eksiklikleri daha fazladır. ÜK’li hastalarda ise akut atak sırasında veya 

hastaneye yatıșta nütrisyonel durumda hızlı bir bozulma görülür.(1) İBH’da malnüt-

risyon patomekanizmaları Șekil 3’de izlenmektedir.(22)

İBH ve malnütrisyonu olan hastalarda hastanede sık yatıș, hastanede daha uzun 

süreli yatıș, morbidite ve mortalitede artıș söz konusudur. Uzun iyileșme süresi 

Clostridioides difficile gibi fırsatçı enfeksiyonlara, venöz tromboemboliye yol 

açarak mortalitede artıșa neden olur. Daha yașlı hastalarda malnütrisyon riski 

daha yüksek olduğundan, bir çalıșmada yașlı hastalarda mortalite 40 kat daha 

yüksek saptanmıștır. Malnütrisyonun erken tanısı olumsuz sonuçların düzelmesi-

ne neden olur.(23)

2. İBH’da Așırı Kilo ve Obezite
Dünyada obezite artıșı gibi İBH’da da obezite oranı giderek artmaktadır. Çeșitli 

epidemiyolojik çalıșmalarda İBH olan hastalarda așırı kilo %25-40, obezite 

%15-40 oranında izlenmektedir. Mezenterik visseral yağ dokuda bulunan hipert-

rofik adipositler pro-inflamatuvar sitokin (TNF-a, IL-1, IL-6), kemokin ve adipokin 

(leptin ve resistin) olușturarak, inflamatuvar hücre aktivasyonuna ve düșük 

dereceli kronik intestinal inflamasyona neden olur. Bu da mukozal bariyer fonksi-

yonunda bozulma ve bakteriyel translokasyona yol açar. Obezite İBH’da immüno-

modülatör ve biyolojik ajan tedavilerinde daha düșük yanıta, peri-operatif cerrahi 

komplikasyonlarda ise artıșa yol açar.(24)

3. İBH’da Sarkopeni ve Kırılganlık
İBH’da sarkopeninin değerlendirildiği 35 çalıșmanın (2770 erișkin CH, 1473 ÜK’li 

hasta) sistematik derlemesinde, erișkin İBH hastalarının %42’de myopeni (düșük 

kas kitlesiyle ölçülen, CH’da %45, ÜK’te %43), %34’ünde pre-sarkopeni( düșük 

el kavrama gücü nedeniyle, CH’da %35, ÜK’te %32) ve %17’sinde sarkopeni 

(düșük kas kitlesi ve gücüyle, CH’da %12, ÜK’te %14) saptanmıștır.(25) Sarkopenik 

İBH hastaları hastane yatıșları, hastalık alevlenmeleri ve kolektomiye daha yatkın-

dır. Düșük kas kitlesi cerrahi riski arttırmaktadır.(26)

İBH olan 1.893.448 erișkin İBH hastasının katıldığı 23 gözlemsel çalıșmanın 

meta-analizinde, kırılganlık havuzlanmıș prevalansı %18 (95% CI: 12.4%-25.6%) 

olarak saptanmıștır. Kırılganlık İBH hastalarında enfeksiyonla ilișkili hastane 

yatıșları, cerrahi sonrası morbidite ve ölüm dahil olumsuz sonuçlara neden 

olabilir.(27)

İBH’da așırı kilo %25-40, obezite %15-40, sarkopeni %17, kırılganlık 
ise %18 oranında izlenir. 

D. İNFLAMATUVAR BAĞIRSAK HASTALIKLARINDA
NÜTRİSYONEL YAKLAȘIM 

İBH hastalarına uygulanan nütrisyonel yaklașımın bir ekip iși olduğu, hekim, 

hemșire ve diyetisyen ișbirliğinin son derece önemli olduğunu unutmamak 

gerekir. 

İBH’da nütrisyonel yaklașım bir ekip iși olup, hekim, hemșire ve 
diyetisyen ișbirliği büyük önem tașımaktadır.

Bu hastalara nütrisyon tedavisi 2 amaçla uygulanmaktadır;

1. Nütrisyonel Destek Tedavi; Hastalarda saptanan protein, enerji, vitamin, eser 

element eksikliklerinin saptanıp yerine konmasıdır.

2. Primer Nütrisyonel Tedavi: Hastada İBH tedavisinde nütrisyonel yaklașımların 

uygulanmasıdır.

İBH’da Nütrisyonel Destek Tedavi
İBH olan hastalarda nütrisyonel destek tedavi;

a) Hastanın görüldüğü yer (poliklinikte ayaktan hasta veya serviste yatan hasta),

b) İBH tipi ve tutulum yeri (CH veya ÜK olması, ince bağırsak tutulumu varlığı),

c) İBH aktivitesi ve șiddeti (aktif veya remisyonda hastalık, hafif-orta șiddette veya 

orta-șiddetli hastalık) 

d) İBH’na bağlı komplikasyonlar (örn. striktür),

e) İnflamatuvar bağırsak hastasına uygulanan tedavi,

f) İBH olan hastanın nütrisyonel öykü, fizik muayene, laboratuvar bulguları ve ileri 

incelemelerine göre (görüntüleme gibi) değișiklik gösterir. 

Tüm İBH hastalarının nütrisyonel destek tedavi açısından değerlendirilmesi ve 

izlenmesi gerekir.

A) Nütrisyonel Değerlendirme
Bu așamadaki basamaklar Șekil 4’de izlenmektedir.

1. Basamak Nütrisyonel Tarama: ESPEN İBH hastalarının malnütrisyon açısından 

taranmasını önermektedir.(28) İBH’da önerilen değișik malnütrisyon tarama 

araçları Șekil 4’de izlenmektedir.(29) Bu amaçla özellikle valide edilmiș nütrisyonel 

tarama araçlarının kullanılması önerilmektedir. NRS-2002 ve MUST en çok 

tavsiye edilenlerdir.(22) İBH için spesifik tarama araçları Türkiye’de kullanım için 

valide edilmemiștir. 

2. Basamak Klinik Değerlendirme: İnflamasyon, diyare, karın ağrısı ve iștahsızlı-

ğın etkisini değerlendirmek üzere hastanın Gİ semptomları ve nütrisyonel 

eksikliklerin klinik semptom ve bulguları değerlendirilir.(23) Malnütrisyon tanısında 

herhangi bir altın standart yoktur. Bu amaçla subjektif global değerlendirme 

(SGD), ESPEN, WHO ve GLIM kriterleri kullanılmaktadır. 7-nokta SGD ucuz, hızlı, 

uygulaması kolay bir değerlendirme aracıdır.(22) Son yıllarda GLIM kriterleri daha 

güvenilir bir tanı aracı olarak görülmektedir.(29)

3. Basamak Antropometrik Değerlendirme: Değerlendirilen parametreler VKİ, 

deri kıvrım kalınlığı, orta-üst kol çevresi ve orta-üst kol kas çevresidir. Deri kıvrım 

kalınlığı klinik pratikte vücut yağ depolarını tahmini için kullanılan antropometrik 

bir ölçümdür. Biseps, triseps, subskapular ve supra-iliak bölge olmak üzere 4 

yerden kaliper ile ölçülür. Orta üst kol çevresi VKİ’nin göstergesi iken, orta üst 

kol kas çevresi ise üst kolun hem kemik hem kas kısımları hakkında bilgi 

verir.(23,30). Sarkopeni yatak bașında dinamometreyle el kavrama gücünün 

ölçümüyle değerlendirilir.

ERİȘKİN İBH’DA NÜTRİSYONUN YERİ
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 Vücut kompozisyonunu belirlemede; BIA ve bazı radyolojik yöntemlerden örneğin 

DEXA(31), MRG(32), ultrasonografi(33) ve BT(34) gibi yararlanılır.(23) DEXA vücut 

kompozisyon analizinde altın standarttır. Ancak rutin kullanımı pahalı olması, 

özel ekipman ve eğitimli personel gerektirdiği içim önerilmemektedir. İBH 

inflamasyon ye yetersiz gıda alımı nedeniyle kas erimesi ve yağ kaybına neden 

olur. Son zamanlarda, faz açısı ÜK’li hastalarda hücresel bütünlük ve nütrisyonel 

durumu değerlendirmekte bir gösterge olarak önerilmiștir.(2)

4. Basamak Biyokimyasal Değerlendirme: Hemogram, albümin, CRP ve 

mikro-besinler rutin olarak kontrol edilmeli ve eksiklikleri saptandığında yerine 

konmalı ve takip edilmelidir.(28)

5. Basamak Diyet Değerlendirmesi: İlk önce bu hastaların gıda alımındaki 

değișikliklerin belirlenmesi gerekir. Bu așamada en önemli destek diyetisyenler-

den alınmalıdır. Çünkü hastaların çoğu semptomlarını kontrol etmek için diyet 

değișikliği yapar. Bu da hastaların nütrisyonel durumunu olumsuz etkileyebilir.(35) 

Gıda/nütrisyon ilișkili öykü alırken ör. posa, protein, demir, kalsiyum, folik asid, 

B12, C ve D vitamini gibi anahtar besin maddelerinin yeterli alımının değerlendi-

rilmesi gerekir. Malnütrisyon riski altında ki İBH hastasının her vizitinde 5 gıda 

grubunun tüketim sıklığı sorgulanmalıdır. Bunlar tahıllar, sebze ve meyveler, süt 

veya bitki- bazlı süt alternatifleri, yağsız et (kırmızı ve beyaz et, kümes hayvanları, 

balık) ve alternatifleri (yumurta, baklagiller, kabuklu yemișler ve tohumlar) ile 

katı ve sıvı yağlardır.(30)

B) Nütrisyonel Destek Yolunun Belirlenmesi
İBH’da Gİ kanalın fonksiyonel durumuna göre nütrisyonel destek yolunun belirlen-

mesi Șekil 5’de izlenmektedir.(2)

Enteral nütrisyon: Oral yoldan gıda alamayacak İBH olan hastalarda EN tedavisi 

gerekir. EN için erișim yolları;(23,36)

• Nazal yoldan yerleștirilen beslenme tüpleri,

• Nazogastrik tüp

• Nazojejunal tüp

Parenteral Nütrisyon: İBH’da PN endikasyonları, kontrendikasyonları ve kompli-

kasyonları Șekil 6’da izlenmektedir.(2,23,35,37) PN tedavi süresi ve verilecek solüsyo-

nun ozmolaritesine göre periferal veya santral olarak uygulanabilir. Periferal PN 

(PPN), nütrisyonel desteğin hızla bașlanmasına olanak sağlayan periferal bir venle 

sağlanır. Ancak verilen solüsyonun ozmolaritesi erișkinlerde flebit, tromboflebit 

gelișmesini önlemek üzere 800-850 mOsm/L altında olmalıdır. Ayrıca periferik 

erișimin düșük güvenirliliği nedeniyle bu yol 10-14 günden uzun süre kullanılma-

malıdır. Ayrıca hastanın protein ve enerji gereksinimi seyreltilmiș solüsyonlarla 

karșılanamamaktadır. Bu nedenle PPN santral PN (CPN)’a geçiș amacıyla uygulan-

maktadır.(2)

C) Protein ve Kalori Gereksinimini Saptama:
Genel olarak İBH remisyondayken protein gereksinimi genellikle artmaz ve alım 

genel popülasyona önerilene benzer olmalıdır (1 g/kg/gün). Ancak aktif İBH’da 

protein gereksinimi artar ve alım genel popülasyona önerilene göre daha yüksek 

olmalıdır (erișkinlerde 1.2-1.5 g/kg/gün).(28) Hastanın kalori gereksinimi yatak 

bașında standart olarak (30-35 kcal/kg) hesaplanabileceği gibi farklı enerji gereksi-

nimi olabilecek özel hastalık durumlarında enerji gereksinimi indirekt kalorimetri 

ve bireysel fiziksel aktivite faktörü ile belirlenmelidir.(28) Klinik pratikte Harris-Bene-

dict veya Schoffield formüllerinden yararlanılabilir. 

Aktif İBH hastasında protein gereksinimi 1.2-1.5 g/kg, kalori gereksi-
nimi 30-35 kcal/kg’dır. 

• Gastrostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen

• Jejunostomi tüpleri,

• Endoskopik, radyolojik, perkutan veya cerrahi olarak yerleștirilen.

D) Hastaya Bașlanacak Diyet, Oral Nütrisyonel Suplaman, Enteral Ürün ve 
PN İçin Solüsyon Belirleme
1. Diyet: İBH’nın aktif veya remisyonda olması hastaya bașlanacak diyete karar 

verirken son derece önemlidir. ÜK’de remisyon idamesinde medikal tedaviye ek 

olarak taze sebze ve meyveler, monoansature yağlar, kompleks karbonhidratlar ve 

yağsız proteinlerden zengin ancak ultra ișlenmiș gıdalar, ek șeker ve tuzdan fakir 

Akdeniz diyeti önerilmektedir.(35,38)

İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye edilen bir “İBH 

diyeti” yoktur.(28) Ancak semptomatik atak yașayan ve abdominal semptomları 

kötüleșen hastalarda önceden uygulandığı gibi düșük rezidü, düșük posalı diyet 

uygundur. İBH tedavisinde önerilen diyetler, gerekçe ve içerikleriyle Tablo 4’de 

izlenmektedir. Akdeniz diyeti medikal tedaviye ek olarak, ÜK’te remisyon idamesin-

de uygulanabilir. Ancak ÜK’te remisyon sağlanması, CH’da remisyon sağlanması 

ve idamesinde kullanımı ile ilgili yetersiz kanıt vardır.(38) ÜK’te remisyon idamesinde 

kırmızı ve ișlenmiș etten fakir bir diyet te önerilebilir.(35,38)

Düșük fermentabl oligosakkarid, disakkarid, monosakkarid ve poliollerden 

(FODMAP) olușan diyet özellikle irritabl bağırsak sendromu (İBS) tedavisinde 

uygulanmaktadır. Düșük FODMAP diyetinin CH ve ÜK remisyon idamesinde kullanıl-

masına ilișkin yeterli bir kanıt yoktur. Sadece İBH olan bir hastada İBS ile uyumlu 

yakınmalar varsa bu diyet fayda sağlayabilir. Uzun süreli düșük FODMAP diyetin-

den, mikrobiyotada değișiklik ve kısa zincirli yağ asitlerinin üretiminde azalmaya 

neden olabileceğinden uzak durulmalıdır.(2,35,39)

CH dıșlama diyeti (CDED), parsiyel EN (PEN) ile birlikte çocuklarda remisyonun 

sağlanmasında önerilmektedir. Erișkinlerde ise hafif-orta șiddette CH’da düșünüle-

bilir. Ancak CH’da remisyonun sağlanmasında PEN olmadan tek bașına, CH’da 

remisyon idamesinde kullanımı için kanıt yetersiz, ÜK’te remisyonu sağlamada ise 

PEN ile birlikte veya tek bașına uygulanmasının kanıtı yoktur.(38)

ÜK remisyonda ise Akdeniz diyeti önerilmektedir. 
İBH aktif hastalarda remisyonu sağlamak üzere genel olarak tavsiye 
edilen bir “İBH diyeti” yoktur.

İBH tedavisinde bazı diyet ekleri kullanılabilmektedir. Bunlardan bitki bazlı bileșikler 

olarak; zerdaçalın aktif bileșeni kurkumin ile indigo naturalis olarak bilinen Qing-Dai 

(QD) sayılabilir. Kurkumin hafif-orta ÜK tedavisinde meselamine ek olarak, ÜK’te 

remisyon idamesinde de kullanılabilir. Ancak en uygun formülasyonu, süre ve dozu 

belirsiz olduğu, yüksek dozda toksisite olasılığı nedeniyle tıbbi gözlem altında 

kullanılmalıdır. QD ise kurkuminle birlikte veya tek bașına kullanımı hafif-orta ÜK 

tedavisinde remisyonun sağlanmasında yardımci bir tedavi olarak düșünülebilir. 

Potansiyel toksisite nedeniyle tıbbi gözlem altında kullanılması gerekir. Posa ekleri, 

prebiyotikler, D vitemini, omega-3 ve glutamin kullanımı ise yetersiz kanıt veya 

kanıt olmadığı için önerilmemektedir.(37) 

2. Oral Nütrisyonel suplaman (ONS): İBH’da oral alım yetersiz olduğunda, nütris-

yonel destek gerektiğinde ilk basamak olarak hem poliklinik hem de yatan hastalar-

da yaygın olarak kullanılmaktadır. “Hastayı besleyemesen de bağırsağı besle” sözü 

4. PN için solüsyon: Bu solüsyonlar Gİ kanalı ișlev görmeyen İBH hastalarında 

hastanın nütrisyonel gereksinimlerini karșılamak üzere makro-, mikro-besin 

maddeleri ve elektrolitleri içeren steril, intravenöz karıșımlardır. Kısa süreli destek 

için PPN, yüksek kalori vermek için ise CPN uygulanmalıdır. 

E) İBH’da Özel Durumlar Ve Komorbiditelerde Nütrisyonel Yaklașım 
a) İBS Benzeri Semptomlar: Remisyonda İBH olan erișkinlerin 1/3 ünde, genel 

popülasyona göre 3 kat daha fazla İBS benzeri semptomlar görülmektedir.Bu 

hastalarda persistan Gİ semptomları tedavi etmek üzere düșük FODMAP diyeti 

yukarıda değinildiği gibi önerilebilir. Ancak bu amaçla yüksek posalı gıdalar, posa 

ekleri veya düșük posalı bir diyetin kullanılmasını destekleyen yetersiz kanıt 

vardır.(38,41)

b) İntestinal Striktürü Olanlar: Striktüran CH ve obstrüktif semptomları olan İBH 

hastalarında hacim olușturucu posadan fakir diyet intestinal obstrüksiyon 

gelișme riskini azaltabilir. Hastaların hacim olușturucu posadan zengin tahıllar 

(tam tahıllı ekmekler, kepekli tahıllar, arpa, kinoa ve esmer pirinç), sebzeler (çiğ 

sebzeler örn. salatalar, brokoli, karnabahar, mısır, kereviz, sebze kabukları örn. 

patates kabuğu), meyveler (meyve kabukları, çekirdekler, kurutulmuș meyve), 

baklagiller, kuruyemișler ve tohumlardan uzak durması gerekir.(2,35,38)

c) İntestinal Rezeksiyonlu Hastalar: Terminal ileumu içeren rezeksiyon geçiren 

hastalarda safra asidi diyaresini tedavi etmek üzere düșük yağlı diyeti destekle-

yen yeterli veri yoktur. Bu hastalarda Ca-oksalat böbrek tașı öyküsü varsa yeterli 

hidrasyon, diyet Ca’da artıș, destek Ca sitrat, düșük oksalat diyeti önerilmeli-

dir.(38)

d) Stomalı Hastalar: İBH seyrinde bazı hastalarda geçici veya kalıcı stoma izlene-

bilir. İleostomili hastalarda ileostomi çıktısını arttırmada posa alımı arttırılabilir.

e) İleo-Anal Poșlu Hastalar: ÜK ve ileo-anal poșu olan hastalarda fermentabl 

posa poș fonksiyonlarını düzeltebilir. Ancak fermente olmayan posanın böyle bir 

etkisine dair yeterli kanıt yoktur. 

f) Apsesi Olan Crohn Hastaları: İntra-abdominal apse ve/veya flegmonöz 

inflamasyonu olan ve Gİ kanaldan optimal nütrisyonu engellenen İBH hastaların-

da kısa süreli PN preoperatif dönemde enfeksiyon ve inflamasyonu azaltmak 

üzere, bağırsak istirahatini sağlamak amacıyla kısa süreli PN uygulanabilir. 

Böylece cerrahi tedaviye köprüleme ve cerrahi sonuçların optimize edilmesini 

sağlar.(35)

g) Kısa Bağırsak Sendromlu Hastalar: Bu konu ilgili bölümde anlatılacaktır.

İBH’DA PRİMER NÜTRİSYONEL TEDAVİ

Bu bölümde nütrisyon tedavisi İBH patogenezinde olușturduğu modifikasyonlarla, 

hastalığın primer tedavisindeki yeri ile ele alınacaktır. İBH’da nütrisyon tedavisinin 

intestinal inflamasyonu azalttığı, iyileșmeyi arttırdığı ve semptomların düzelmesini 

sağladığı gösterilmiștir. Bu yaklașımın tipik Batı tipi diyetle ilișkili bağırsak disbiyozisi 

ve mukozal immün sistem bozukluğunu tetikleyen faktörleri ortadan kaldırabileceği 

üzerinde durulmaktadır. Bu tedavi 2’ye ayrılmaktadır;

1. Ekskluziv EN (EEN)

2. Parsiyel EN (PEN)

Günümüzde EEN ve PEN’un bir parçası olarak CDED CH olan çocuklarda ve bazı 

erișkinlerde remisyonun sağlanması ve/veya idamesinde primer tedavi modalitesi 

olarak giderek artan oranda kullanılmaktadır.(18,30,31,41)

EEN tedavisi: İBH hastasının 6-8 hafta süreyle alması gerekli kalorinin tamamının 

tam bir enteral ürünüle karșılanması olarak tanımlanır. Enteral ürün oral olarak 

veya enteral yolla verilebilir. Elemental ürün kullanımı gerekli değildir ama intakt 

protein ürünleri verilebilir. EEN tedavisi yaklașık 50 yıl önce klinik pratiğe girmiștir. 

Pediatrik yaș grubunda malnütrisyonun büyüme ve gelișmede negatif etkileri 

nedeniyle, bu yaș grubunda benzer olumsuz etkileri olan kortikosteroid (KS) tedavi-

den kaçınılması gereklidir. Pediatrik hastalarda aktif CH’nı tedavi etmede, EEN KS 

tedaviye benzer %80’e varan remisyon oranıyla ilk sıra tedavi olarak önerilmekte-

dir.(42) Erișkin Crohn hastalarında pediatrik yaș grubuna göre EEN’un remisyon 

indüksiyonu genel olarak daha düșüktür. Bunun nedeni pediatrik ve erișkin yaș 

gruplarında hastalık ekspresyonunun farklı olması ve erișkinlerde kompliyansın 

daha düșük olması olabilir. 

Ekskluziv enteral nütrisyon İBH olanlarda 6-8 hafta süreli, oral bașka 
gıda alımına izin vermeden, %100 kalorinin enteral ürünlerle 
karșılanmasıdır. CH’da pediatrik yaș grubunda etkinliği yüksektir. 
Ancak erișkinlerde de tolere edildiğinde CH’da remisyonun sağlan-
masında önerilmektedir.

2025 yılında yayınlanan, erișkin İBH hastalarında ECCO’nun diyet yönetimi ile ilgili 

uzlașısında, EEN tedavisinin așağıdaki durumlarda yeri olduğu bildirilmiștir. Bu 

uzlașıya göre;

1. EEN erișkin CH’da remisyonun sağlanmasında önerilmektedir

2. inflamatuvar striktürlerin tedavisinde düșünülebilir

3. Preoperatif dönemde 2 hafta boyunca uygulanan EEN, CH’da inflamatuvar yükü 

azaltabilir, planlanan operasyonu önleyebilir

4. Cerrahi girișim bekleyen Crohn hastalarında post-op komplikasyonları önlemek 

üzere, 4 hafta süreli EEN tedavisi pre-op nütrisyonda önerilmektedir.(38)

Her ne kadar EEN tedavisi erișkin İBH tedavisinde giderek daha çok terapötik bir 

seçenek olarak görülse ve ECCO’nun bu konudaki uzlașısında yer alsa da, pratikte 

uygulanması hala sınırlıdır.(41) 

PEN Tedavisi: İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 

kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti (CDED) ile karșılan-

masıdır. Bu tedavinin terapötik etkisi doza bağımlıdır. Enteral ürün oranı arttıkça 

sağlanan yarar da artar. Ancak PEN tedavisi ile ilgili kanıtlar hala kısıtlı olup,(43) EEN 

CH olanlarda remisyonun sağlanmasında en köklü ve etkili diyet seçeneği olmaya 

devam etmektedir.

PEN İBH hastalarında günlük kalorinin %50-80’nin enteral ürün, geri 
kalanın tam gıda veya modifiye bir diyet olan CH dıșlama diyeti 
(CDED) ile karșılanmasıdır. 
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Sonuç olarak;

• İBH’da malnütrisyon varlığı hem poliklinik hem yatan hastalarda 
araștırılmalı, saptandığında bireysel bir nütrisyonel yaklașım planı 
olușturulmalı, uygulanmalı ve izlenmelidir. 

• Nütrisyonel tedavi hem eksiklerin yerine konmasında destek bir 
tedavi olduğu gibi, primer olarak İBH tedavisinde de örn. EEN, PEN 
uygulanmaktadır.

• Nütrisyonel yaklașım hekim, hemșire, diyetisyeni kapsayan multidi-
sipliner bir ekiple uygulanmalıdır.
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Tanım
ESPEN’e göre intestinal yetmezlik(İY), bağırsak fonksiyonunun makro besinlerin, 

su ve elektrolitlerin emilimi için gerekli minimum seviyenin altına düșmesi ile tanım-

lanır ve sağlığı, büyümeyi sürdürmek için parenteral destek gerekir. Nadir görülme-

sine rağmen, İY’nin toplumsal ve bireysel maliyeti oldukça yüksektir. İF’nin ortaya 

çıkmasından genellikle beș patolojik mekanizma sorumludur: kısa bağırsak sendro-

mu (KBS), intestinal fistüller, dismotilite bozuklukları (kronik intestinal psödo 

obstrüksiyon), mekanik tıkanıklık, geniș ince bağırsak mukozal hastalığı.(1)

Bu patolojiler etkileșime girerek İY’ye yol açabilse de kısa bağırsak sendromu selim 

etiyolojilere bağlı intestinal yetmezlik vakalarının %60’ından fazlasının birincil 

nedenidir ve dünya genelinde intestinal transplantasyon için en yaygın endikasyon-

dur.(2-4)

İnsidans, Prevalans ve Etiyoloji
Yıllık insidansı 2-3/milyon, prevalansı 4/milyondur. İntestinal yetersizlik gelișimi; 

kaybedilen bağırsak uzunluğuna, lokalizasyonuna ve kayıp sonrasındaki adaptas-

yon sürecine bağlıdır.(5)

Crohn hastalığı, benign nedenler arasında intestinal yetmezliğin en sık nedeni olup, 

erișkin hastalarda parenteral nutrisyon (PN) bağımlı kısa barsak sendromunun 

bașlıca etiyolojisini olușturur. Özellikle:

• İleoçekal rezeksiyonların tekrarı,

• Yaygın ince barsak tutulumu,

• Penetran fenotip ve fistülizan hastalık,

• Cerrahi sonrası komplikasyonlar intestinal yetmezlik riskini belirgin artırır.(6)

Patofizyoloji
• Crohn hastalığında intestinal yetmezlik genellikle kalan ince barsak uzunluğu, 

kolon varlığı, ileoçekal valvin korunup korunmaması ve postoperatif adaptasyon 

kapasitesi ile ilișkilidir.Klinik olarak; >100 cm ince barsak + kolon varlığı olan 

hastalarda enteral beslenme ile stabilite sağlanabilir.

• <60 cm ince barsak ya da end-jejunostomi varlığında sıklıkla uzun süreli PN 

gereksinimi ortaya çıkar. <60 cm bağırsak kalması veya sadece duodenum kalması 

yani masif rezeksiyon ise evde TPN ve oral tedavi desteği gerektirmektedir.

• Kolonun korunması, sıvı-elektrolit dengesi ve kısa zincirli yağ asidi üretimi 

yoluyla adaptasyonu olumlu etkiler.

• Crohn hastalarında aktif inflamasyon, bakteri așırı çoğalması ve safra asidi 

malabsorbsiyonu adaptasyon sürecini olumsuz etkileyerek PN bağımlılığını 

uzatabilir.(7-9)

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığına Bağlı Kısa Bağırsak Sendromunda Tedavi 
Nütrisyonel Destek Tedavisi

• Sağ hemikolektomili veya kolektomisiz sınırlı ileal rezeksiyon yapılmıș hastalar 

(<100 cm) geç postoperatif dönemde solid gıdayı tolere edebilirler. Kolektomili 

KBS hastalarının diyeti, düșük mono ve disakkarit içeriği ile herhangi bir yağ/ 

karbonhidrat oranına sahip olabilir.

• Kolektomisiz KBS hastalarının diyeti kompleks karbonhidratlar açısından yüksek, 

mono ve disakkaritler açısından düșük olmalı ve orta zincirli yağ asitlerini 

içermelidir.

• KBS’li hastalarda intestinal emilimi artırmak için diyete çözünür lif (örn. pektin) 

eklenmesi önerilmemektedir.
• Eser elementlerden özellikle çinko eksikliği replase edilmelidir (220-440 

mg/gün). Selenyum eksikliğinde kardiyomiyopati, periferik nöropati, proksimal 

kas güçsüzlüğü görülebileceğinden dikkatli olmak gerekir.

• Yağda eriyen vitaminlerden A, D (10.000-50.000 U/gün) ve E vitamin replasmanı 

için yüksek dozlar gerekebilir. K vitamini eksikliği hemolizle de kendini gösterebi-

lir. Kolon rezeksiyonuda yapılmıș olanlarda (K vitamini sentezinin %60’ı kolonik 

bakteriler tarafından sentezlenir) günlük 1mg replasman yapılmalıdır.

• Magnezyumun çoğu intraselüler alanda bulunduğundan kan seviyeleri normal 

olsa bile magnezyum eksikliği ortaya çıkabilir.

• İntolerans klinik olarak (örneğin laktoz alımı ile diyare veya stoma çıkıșı artıșı 

arasında objektif bir ilișki) belgelenmediği sürece laktoz KBS hastalarının diyetin-

den çıkarılmamalıdır.
• KBS’li hastalar negatif kalsiyum balansına sahip olduğundan günlük 800-1500 

mg Ca+2 alımı önerilmektedir.

• Steatore ve malabsorbsiyonu azaltmak amacıyla emilim için miçel gerektirme-

yen orta zincirli yağ asitleri (OZYA) diyete eklenerek kalori defisiti azaltılır.

• EN ile tedavi edilen KİY hastalarında, polimerik izotonik enteral diyet ilk tercih 

olmalıdır.

• Total parenteral nütrisyon (TPN) klasik olarak ameliyat sonrasında 10-12 saat 

devamlı olmalı, 30-60 dk’lık aralıklarla yavaș yavaș azaltılmalıdır. Uzun süreli 

TPN yapılacak hastalarda Hickmann kateter veya cilt altı hazne ile birlikte yerleș-

tirilen santral venöz kateterler kullanılmalıdır. Bu kateterlerin bakımı ve enfeksi-

yon kontrolü dikkatli yapılmalıdır. TPN ile birlikte enteral beslenmeye geçilmesi 

intestinal atrofiyi önler ve adaptasyonu hızlandırır. Bazı hastalarda bu süre 1-2 

yıl sürebilir.(11-13)

Hormonal Tedavi

• ESPEN öönerilerine göre; KBS-IY hastalarında, PN gerekliliği devam ediyorsa ve 

hasta postoperatif adaptasyon döneminden sonra stabil ise, (genellikle son 

rezeksiyondan 12-24 ay sonra) intestinal growth faktör tedavisi düșünülmelidir. 

Tedavi öncesi tüm hastalara mutlaka, kolonoskopi (remnant kolon ve/veya rektum 

varsa, polip varlığını değerlendirmek, neoplaziyi dıșlamak ve hastalık aktivitesini 

değerlendirmek için), abdominal ultrasonografi ve gastroskopi yapılmalıdır.

• İntestinal büyüme faktörü tedavisine aday olan KBS hastaları için, șu ana kadar 

FDA ve EMA tarafından onaylanmıș tek GLP-2-analogu olan teduglutide (TED) 

ilk tercih olmalıdır.(14)

• Teduglutid, kısa bağırsak sendromuna bağlı intestinal yetmezlikte günde tek 

doz 0.05 mg/kg subkutan; kronik böbrek yetmezliğinde GFR<50 mL/dk ve 

hemodiyaliz hastalarında 0.025 mg/kg/gün olarak uygulanır.

• Teduglutide ile ilgili ilk açık etiketli çalıșmada, 16 kısa bağırsak sendromlu 

hastaya 21 gün süreyle teduglutide uygulanmıș; tedavi sonrası idrar sodyumun-

da artıș, fekal kayıplarda azalma ve end-jejunostomili hastalarda villus yüksekli-

ği, kript derinliği ve mitotik indeksin anlamlı artıșı gösterilmiștir. Bunu izleyen 

STEPS randomize kontrollü çalıșmasında, 86 parenteral destek bağımlı hasta 

(43 teduglutide, 43 plasebo) 24 hafta boyunca izlenmiș; teduglutide grubunda 

hastaların %63’ünde parenteral destek volümünde en az %20 azalma sağlanır-

ken, bu oran plasebo grubunda %30 olarak bildirilmiștir (p=0.02). STEPS-2 ve 

STEPS-3 uzatma çalıșmalarında, teduglutide alan hastalarda parenteral destek 

volümünde %28-66 arasında azalma sağlandığı ve 13 hastanın tam enteral 

otonomiye ulaștığı gösterilmiștir.(15) Post hoc analizlerde, teduglutide yanıtının 

kalan barsak uzunluğundan ziyade rezidü barsak anatomisi ile ilișkili olduğu; 

özellikle jejunostomili veya ileostomili hastalarda parenteral destek azalmasının 

daha belirgin olduğu ortaya konmuștur.(16) Bir diğer çalıșmada, 18 crohn tanılı 

ve TPN bağımlı KBS’li hastada 0,05 mg/kg/gün olarak bașlanan TED, 4 ve 8 

haftalık gözlem periyodunda 5 (%31,8) ve 7 hastada (%43,8) TPN volümünde 

>%20 azalma sağlamıștır.(17)

• Yeni nesil uzun etkili GLP-2 analogları (apraglutide, glepaglutide) haftalık uygula-

ma potansiyeli ile geliștirme așamasındadır; Crohn’a özgü veri halen kısıtlıdır.(16)

Cerrahi Tedavi

Bu tedaviler intestinal transplantasyon öncesi son seçenek olarak ve yalnızca 

tecrübeli merkezlerde uygulanmalıdır. Dilate bağırsak anslarının varlığında kullanı-

labilen ve emilim yüzey alanının arttırılmasının amaçlandığı otolog intestinal rekons-

trüksiyon prosedürlerinden Bianchi (Longitudinal intestinal uzatma ve uyarlama, 

LILT) ve STEP (Seri transvers enteroplasti) yöntemleri en bilinen yaklașımlardır.

İntestinal Transplantasyon

İntestinal transplantasyon (İT) için ana endikasyon, progresif karaciğer hastalığıyla 

komplike olmuș parenteral nutrisyon bağımlı kısa bağırsak sendromudur. Ancak 

bașarısı oldukça sınırlıdır.(18)

İnflamatuvar Bağırsak Hastalıkları ve İntestinal Transplantasyon

ÜK IT için nadir bir endikasyondur ve evde PN uygulanan hastaların %1’inden azını 

ve Avrupa’da IT için aday olan hastaların %1,3’ünü olușturur. CH, yetișkin nakilleri-

nin %11’inin altında yatan endikasyondur ve IT için ikinci en yaygın benign endikas-

yondur.(19,20)

CH’de IT için önemli husus, allogreft İBH nüksü olasılığıdır. IT’den 20 gün kadar 

sonra allogreft biyopsilerinde CH ile uyumlu histolojik bulgular saptanmıștır ancak 

klinik olarak anlamlı CH nüksü oranı düșük (%10) görünmektedir. Bununla birlikte, 

greftte tekrarlayan CH varlığının uzun vadeli greft ve hasta sağkalımı üzerinde nasıl 

bir etkisi olduğu net değildir.(21)
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kapasitesi ile ilișkilidir.Klinik olarak; >100 cm ince barsak + kolon varlığı olan 

hastalarda enteral beslenme ile stabilite sağlanabilir.

• <60 cm ince barsak ya da end-jejunostomi varlığında sıklıkla uzun süreli PN 

gereksinimi ortaya çıkar. <60 cm bağırsak kalması veya sadece duodenum kalması 

yani masif rezeksiyon ise evde TPN ve oral tedavi desteği gerektirmektedir.

• Kolonun korunması, sıvı-elektrolit dengesi ve kısa zincirli yağ asidi üretimi 

yoluyla adaptasyonu olumlu etkiler.

• Crohn hastalarında aktif inflamasyon, bakteri așırı çoğalması ve safra asidi 

malabsorbsiyonu adaptasyon sürecini olumsuz etkileyerek PN bağımlılığını 

uzatabilir.(7-9)

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığına Bağlı Kısa Bağırsak Sendromunda Tedavi 
Nütrisyonel Destek Tedavisi
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(<100 cm) geç postoperatif dönemde solid gıdayı tolere edebilirler. Kolektomili 
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karbonhidrat oranına sahip olabilir.
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mono ve disakkaritler açısından düșük olmalı ve orta zincirli yağ asitlerini 

içermelidir.

• KBS’li hastalarda intestinal emilimi artırmak için diyete çözünür lif (örn. pektin) 

eklenmesi önerilmemektedir.
• Eser elementlerden özellikle çinko eksikliği replase edilmelidir (220-440 

mg/gün). Selenyum eksikliğinde kardiyomiyopati, periferik nöropati, proksimal 

kas güçsüzlüğü görülebileceğinden dikkatli olmak gerekir.

• Yağda eriyen vitaminlerden A, D (10.000-50.000 U/gün) ve E vitamin replasmanı 

için yüksek dozlar gerekebilir. K vitamini eksikliği hemolizle de kendini gösterebi-

lir. Kolon rezeksiyonuda yapılmıș olanlarda (K vitamini sentezinin %60’ı kolonik 

bakteriler tarafından sentezlenir) günlük 1mg replasman yapılmalıdır.

• Magnezyumun çoğu intraselüler alanda bulunduğundan kan seviyeleri normal 

olsa bile magnezyum eksikliği ortaya çıkabilir.

• İntolerans klinik olarak (örneğin laktoz alımı ile diyare veya stoma çıkıșı artıșı 

arasında objektif bir ilișki) belgelenmediği sürece laktoz KBS hastalarının diyetin-

den çıkarılmamalıdır.
• KBS’li hastalar negatif kalsiyum balansına sahip olduğundan günlük 800-1500 

mg Ca+2 alımı önerilmektedir.

• Steatore ve malabsorbsiyonu azaltmak amacıyla emilim için miçel gerektirme-

yen orta zincirli yağ asitleri (OZYA) diyete eklenerek kalori defisiti azaltılır.

• EN ile tedavi edilen KİY hastalarında, polimerik izotonik enteral diyet ilk tercih 

olmalıdır.

• Total parenteral nütrisyon (TPN) klasik olarak ameliyat sonrasında 10-12 saat 

devamlı olmalı, 30-60 dk’lık aralıklarla yavaș yavaș azaltılmalıdır. Uzun süreli 

TPN yapılacak hastalarda Hickmann kateter veya cilt altı hazne ile birlikte yerleș-

tirilen santral venöz kateterler kullanılmalıdır. Bu kateterlerin bakımı ve enfeksi-

yon kontrolü dikkatli yapılmalıdır. TPN ile birlikte enteral beslenmeye geçilmesi 

intestinal atrofiyi önler ve adaptasyonu hızlandırır. Bazı hastalarda bu süre 1-2 

yıl sürebilir.(11-13)

Hormonal Tedavi

• ESPEN öönerilerine göre; KBS-IY hastalarında, PN gerekliliği devam ediyorsa ve 

hasta postoperatif adaptasyon döneminden sonra stabil ise, (genellikle son 

rezeksiyondan 12-24 ay sonra) intestinal growth faktör tedavisi düșünülmelidir. 

Tedavi öncesi tüm hastalara mutlaka, kolonoskopi (remnant kolon ve/veya rektum 

varsa, polip varlığını değerlendirmek, neoplaziyi dıșlamak ve hastalık aktivitesini 

değerlendirmek için), abdominal ultrasonografi ve gastroskopi yapılmalıdır.

• İntestinal büyüme faktörü tedavisine aday olan KBS hastaları için, șu ana kadar 

FDA ve EMA tarafından onaylanmıș tek GLP-2-analogu olan teduglutide (TED) 

ilk tercih olmalıdır.(14)

• Teduglutid, kısa bağırsak sendromuna bağlı intestinal yetmezlikte günde tek 

doz 0.05 mg/kg subkutan; kronik böbrek yetmezliğinde GFR<50 mL/dk ve 

hemodiyaliz hastalarında 0.025 mg/kg/gün olarak uygulanır.

• Teduglutide ile ilgili ilk açık etiketli çalıșmada, 16 kısa bağırsak sendromlu 

hastaya 21 gün süreyle teduglutide uygulanmıș; tedavi sonrası idrar sodyumun-

da artıș, fekal kayıplarda azalma ve end-jejunostomili hastalarda villus yüksekli-

ği, kript derinliği ve mitotik indeksin anlamlı artıșı gösterilmiștir. Bunu izleyen 

STEPS randomize kontrollü çalıșmasında, 86 parenteral destek bağımlı hasta 

(43 teduglutide, 43 plasebo) 24 hafta boyunca izlenmiș; teduglutide grubunda 

hastaların %63’ünde parenteral destek volümünde en az %20 azalma sağlanır-

ken, bu oran plasebo grubunda %30 olarak bildirilmiștir (p=0.02). STEPS-2 ve 

STEPS-3 uzatma çalıșmalarında, teduglutide alan hastalarda parenteral destek 

volümünde %28-66 arasında azalma sağlandığı ve 13 hastanın tam enteral 

otonomiye ulaștığı gösterilmiștir.(15) Post hoc analizlerde, teduglutide yanıtının 

kalan barsak uzunluğundan ziyade rezidü barsak anatomisi ile ilișkili olduğu; 

özellikle jejunostomili veya ileostomili hastalarda parenteral destek azalmasının 

daha belirgin olduğu ortaya konmuștur.(16) Bir diğer çalıșmada, 18 crohn tanılı 

ve TPN bağımlı KBS’li hastada 0,05 mg/kg/gün olarak bașlanan TED, 4 ve 8 

haftalık gözlem periyodunda 5 (%31,8) ve 7 hastada (%43,8) TPN volümünde 

>%20 azalma sağlamıștır.(17)

• Yeni nesil uzun etkili GLP-2 analogları (apraglutide, glepaglutide) haftalık uygula-

ma potansiyeli ile geliștirme așamasındadır; Crohn’a özgü veri halen kısıtlıdır.(16)

Cerrahi Tedavi

Bu tedaviler intestinal transplantasyon öncesi son seçenek olarak ve yalnızca 

tecrübeli merkezlerde uygulanmalıdır. Dilate bağırsak anslarının varlığında kullanı-

labilen ve emilim yüzey alanının arttırılmasının amaçlandığı otolog intestinal rekons-

trüksiyon prosedürlerinden Bianchi (Longitudinal intestinal uzatma ve uyarlama, 

LILT) ve STEP (Seri transvers enteroplasti) yöntemleri en bilinen yaklașımlardır.

İntestinal Transplantasyon

İntestinal transplantasyon (İT) için ana endikasyon, progresif karaciğer hastalığıyla 

komplike olmuș parenteral nutrisyon bağımlı kısa bağırsak sendromudur. Ancak 

bașarısı oldukça sınırlıdır.(18)

Sınıflama

Tablo 1. Kısa Bağırsak Sendromunda Sınıflama (7)

Anatomik
Sınıflama

Fonksiyonel
Sınıflama

Kısa Bağırsak Sendromu Sınıflaması
Tip I: Terminal jejunostomi
(kalan bağırsak uzunluğu <50 cm ise)

Tip II: Jejunoasendostomi,
jejunotransversostomi, jejunodesendostomi
(nadiren kolostomi ile birlikte)
Tip III: Jejunoileotransversostomi
(çok nadiren kolostomi ile birlikte)
  
Tip I: Akut ve kısa süreli. Genellikle perioperatif ortamda 
ve/veya kritik hastalıkla birlikte görülen, hastaların birkaç gün 
veya hafta boyunca PN’ye ihtiyaç duyduğu, kendi kendini 
sınırlayan bir durumdur.
Tip II: Uzun süreli akut durum, genellikle metabolik olarak 
stabil olmayan hastalarda ortaya çıkar ve haftalar ile aylar 
boyunca karmașık multidisipliner tedavi ve parenteral destek 
gerektirir.
Tip III: Aylar veya yıllar boyunca intravenöz olarak ikame 
edilmesi gereken, metabolik olarak stabil hastalarda bulunan 
kronik durum. Kısmen geri döndürülebilir veya geri 
döndürülemez olabilir.

İnflamatuvar Bağırsak Hastalıkları ve İntestinal Transplantasyon

ÜK IT için nadir bir endikasyondur ve evde PN uygulanan hastaların %1’inden azını 

ve Avrupa’da IT için aday olan hastaların %1,3’ünü olușturur. CH, yetișkin nakilleri-

nin %11’inin altında yatan endikasyondur ve IT için ikinci en yaygın benign endikas-

yondur.(19,20)

CH’de IT için önemli husus, allogreft İBH nüksü olasılığıdır. IT’den 20 gün kadar 

sonra allogreft biyopsilerinde CH ile uyumlu histolojik bulgular saptanmıștır ancak 

klinik olarak anlamlı CH nüksü oranı düșük (%10) görünmektedir. Bununla birlikte, 

greftte tekrarlayan CH varlığının uzun vadeli greft ve hasta sağkalımı üzerinde nasıl 

bir etkisi olduğu net değildir.(21)
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Tanım
ESPEN’e göre intestinal yetmezlik(İY), bağırsak fonksiyonunun makro besinlerin, 

su ve elektrolitlerin emilimi için gerekli minimum seviyenin altına düșmesi ile tanım-

lanır ve sağlığı, büyümeyi sürdürmek için parenteral destek gerekir. Nadir görülme-

sine rağmen, İY’nin toplumsal ve bireysel maliyeti oldukça yüksektir. İF’nin ortaya 

çıkmasından genellikle beș patolojik mekanizma sorumludur: kısa bağırsak sendro-

mu (KBS), intestinal fistüller, dismotilite bozuklukları (kronik intestinal psödo 

obstrüksiyon), mekanik tıkanıklık, geniș ince bağırsak mukozal hastalığı.(1)

Bu patolojiler etkileșime girerek İY’ye yol açabilse de kısa bağırsak sendromu selim 

etiyolojilere bağlı intestinal yetmezlik vakalarının %60’ından fazlasının birincil 

nedenidir ve dünya genelinde intestinal transplantasyon için en yaygın endikasyon-

dur.(2-4)

İnsidans, Prevalans ve Etiyoloji
Yıllık insidansı 2-3/milyon, prevalansı 4/milyondur. İntestinal yetersizlik gelișimi; 

kaybedilen bağırsak uzunluğuna, lokalizasyonuna ve kayıp sonrasındaki adaptas-

yon sürecine bağlıdır.(5)

Crohn hastalığı, benign nedenler arasında intestinal yetmezliğin en sık nedeni olup, 

erișkin hastalarda parenteral nutrisyon (PN) bağımlı kısa barsak sendromunun 

bașlıca etiyolojisini olușturur. Özellikle:

• İleoçekal rezeksiyonların tekrarı,

• Yaygın ince barsak tutulumu,

• Penetran fenotip ve fistülizan hastalık,

• Cerrahi sonrası komplikasyonlar intestinal yetmezlik riskini belirgin artırır.(6)

Patofizyoloji
• Crohn hastalığında intestinal yetmezlik genellikle kalan ince barsak uzunluğu, 

kolon varlığı, ileoçekal valvin korunup korunmaması ve postoperatif adaptasyon 

İBH’DA İNTESTİNAL YETMEZLİK VE YÖNETİMİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026338

kapasitesi ile ilișkilidir.Klinik olarak; >100 cm ince barsak + kolon varlığı olan 

hastalarda enteral beslenme ile stabilite sağlanabilir.

• <60 cm ince barsak ya da end-jejunostomi varlığında sıklıkla uzun süreli PN 

gereksinimi ortaya çıkar. <60 cm bağırsak kalması veya sadece duodenum kalması 

yani masif rezeksiyon ise evde TPN ve oral tedavi desteği gerektirmektedir.

• Kolonun korunması, sıvı-elektrolit dengesi ve kısa zincirli yağ asidi üretimi 

yoluyla adaptasyonu olumlu etkiler.

• Crohn hastalarında aktif inflamasyon, bakteri așırı çoğalması ve safra asidi 

malabsorbsiyonu adaptasyon sürecini olumsuz etkileyerek PN bağımlılığını 

uzatabilir.(7-9)

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığına Bağlı Kısa Bağırsak Sendromunda Tedavi 
Nütrisyonel Destek Tedavisi

• Sağ hemikolektomili veya kolektomisiz sınırlı ileal rezeksiyon yapılmıș hastalar 

(<100 cm) geç postoperatif dönemde solid gıdayı tolere edebilirler. Kolektomili 

KBS hastalarının diyeti, düșük mono ve disakkarit içeriği ile herhangi bir yağ/ 

karbonhidrat oranına sahip olabilir.

• Kolektomisiz KBS hastalarının diyeti kompleks karbonhidratlar açısından yüksek, 

mono ve disakkaritler açısından düșük olmalı ve orta zincirli yağ asitlerini 

içermelidir.

• KBS’li hastalarda intestinal emilimi artırmak için diyete çözünür lif (örn. pektin) 

eklenmesi önerilmemektedir.
• Eser elementlerden özellikle çinko eksikliği replase edilmelidir (220-440 

mg/gün). Selenyum eksikliğinde kardiyomiyopati, periferik nöropati, proksimal 

kas güçsüzlüğü görülebileceğinden dikkatli olmak gerekir.

• Yağda eriyen vitaminlerden A, D (10.000-50.000 U/gün) ve E vitamin replasmanı 

için yüksek dozlar gerekebilir. K vitamini eksikliği hemolizle de kendini gösterebi-

lir. Kolon rezeksiyonuda yapılmıș olanlarda (K vitamini sentezinin %60’ı kolonik 

bakteriler tarafından sentezlenir) günlük 1mg replasman yapılmalıdır.

• Magnezyumun çoğu intraselüler alanda bulunduğundan kan seviyeleri normal 

olsa bile magnezyum eksikliği ortaya çıkabilir.

• İntolerans klinik olarak (örneğin laktoz alımı ile diyare veya stoma çıkıșı artıșı 

arasında objektif bir ilișki) belgelenmediği sürece laktoz KBS hastalarının diyetin-

den çıkarılmamalıdır.
• KBS’li hastalar negatif kalsiyum balansına sahip olduğundan günlük 800-1500 

mg Ca+2 alımı önerilmektedir.

• Steatore ve malabsorbsiyonu azaltmak amacıyla emilim için miçel gerektirme-

yen orta zincirli yağ asitleri (OZYA) diyete eklenerek kalori defisiti azaltılır.

• EN ile tedavi edilen KİY hastalarında, polimerik izotonik enteral diyet ilk tercih 

olmalıdır.

• Total parenteral nütrisyon (TPN) klasik olarak ameliyat sonrasında 10-12 saat 

devamlı olmalı, 30-60 dk’lık aralıklarla yavaș yavaș azaltılmalıdır. Uzun süreli 

TPN yapılacak hastalarda Hickmann kateter veya cilt altı hazne ile birlikte yerleș-

tirilen santral venöz kateterler kullanılmalıdır. Bu kateterlerin bakımı ve enfeksi-

yon kontrolü dikkatli yapılmalıdır. TPN ile birlikte enteral beslenmeye geçilmesi 

intestinal atrofiyi önler ve adaptasyonu hızlandırır. Bazı hastalarda bu süre 1-2 

yıl sürebilir.(11-13)

Hormonal Tedavi

• ESPEN öönerilerine göre; KBS-IY hastalarında, PN gerekliliği devam ediyorsa ve 

hasta postoperatif adaptasyon döneminden sonra stabil ise, (genellikle son 

rezeksiyondan 12-24 ay sonra) intestinal growth faktör tedavisi düșünülmelidir. 

Tedavi öncesi tüm hastalara mutlaka, kolonoskopi (remnant kolon ve/veya rektum 

varsa, polip varlığını değerlendirmek, neoplaziyi dıșlamak ve hastalık aktivitesini 

değerlendirmek için), abdominal ultrasonografi ve gastroskopi yapılmalıdır.

• İntestinal büyüme faktörü tedavisine aday olan KBS hastaları için, șu ana kadar 

FDA ve EMA tarafından onaylanmıș tek GLP-2-analogu olan teduglutide (TED) 

ilk tercih olmalıdır.(14)

• Teduglutid, kısa bağırsak sendromuna bağlı intestinal yetmezlikte günde tek 

doz 0.05 mg/kg subkutan; kronik böbrek yetmezliğinde GFR<50 mL/dk ve 

hemodiyaliz hastalarında 0.025 mg/kg/gün olarak uygulanır.

• Teduglutide ile ilgili ilk açık etiketli çalıșmada, 16 kısa bağırsak sendromlu 

hastaya 21 gün süreyle teduglutide uygulanmıș; tedavi sonrası idrar sodyumun-

da artıș, fekal kayıplarda azalma ve end-jejunostomili hastalarda villus yüksekli-

ği, kript derinliği ve mitotik indeksin anlamlı artıșı gösterilmiștir. Bunu izleyen 

STEPS randomize kontrollü çalıșmasında, 86 parenteral destek bağımlı hasta 

(43 teduglutide, 43 plasebo) 24 hafta boyunca izlenmiș; teduglutide grubunda 

hastaların %63’ünde parenteral destek volümünde en az %20 azalma sağlanır-

ken, bu oran plasebo grubunda %30 olarak bildirilmiștir (p=0.02). STEPS-2 ve 

STEPS-3 uzatma çalıșmalarında, teduglutide alan hastalarda parenteral destek 

volümünde %28-66 arasında azalma sağlandığı ve 13 hastanın tam enteral 

otonomiye ulaștığı gösterilmiștir.(15) Post hoc analizlerde, teduglutide yanıtının 

kalan barsak uzunluğundan ziyade rezidü barsak anatomisi ile ilișkili olduğu; 

özellikle jejunostomili veya ileostomili hastalarda parenteral destek azalmasının 

daha belirgin olduğu ortaya konmuștur.(16) Bir diğer çalıșmada, 18 crohn tanılı 

ve TPN bağımlı KBS’li hastada 0,05 mg/kg/gün olarak bașlanan TED, 4 ve 8 

haftalık gözlem periyodunda 5 (%31,8) ve 7 hastada (%43,8) TPN volümünde 

>%20 azalma sağlamıștır.(17)

• Yeni nesil uzun etkili GLP-2 analogları (apraglutide, glepaglutide) haftalık uygula-

ma potansiyeli ile geliștirme așamasındadır; Crohn’a özgü veri halen kısıtlıdır.(16)

Cerrahi Tedavi

Bu tedaviler intestinal transplantasyon öncesi son seçenek olarak ve yalnızca 

tecrübeli merkezlerde uygulanmalıdır. Dilate bağırsak anslarının varlığında kullanı-

labilen ve emilim yüzey alanının arttırılmasının amaçlandığı otolog intestinal rekons-

trüksiyon prosedürlerinden Bianchi (Longitudinal intestinal uzatma ve uyarlama, 

LILT) ve STEP (Seri transvers enteroplasti) yöntemleri en bilinen yaklașımlardır.

İntestinal Transplantasyon

İntestinal transplantasyon (İT) için ana endikasyon, progresif karaciğer hastalığıyla 

komplike olmuș parenteral nutrisyon bağımlı kısa bağırsak sendromudur. Ancak 

bașarısı oldukça sınırlıdır.(18)

İnflamatuvar Bağırsak Hastalıkları ve İntestinal Transplantasyon

ÜK IT için nadir bir endikasyondur ve evde PN uygulanan hastaların %1’inden azını 

ve Avrupa’da IT için aday olan hastaların %1,3’ünü olușturur. CH, yetișkin nakilleri-

nin %11’inin altında yatan endikasyondur ve IT için ikinci en yaygın benign endikas-

yondur.(19,20)

CH’de IT için önemli husus, allogreft İBH nüksü olasılığıdır. IT’den 20 gün kadar 

sonra allogreft biyopsilerinde CH ile uyumlu histolojik bulgular saptanmıștır ancak 

klinik olarak anlamlı CH nüksü oranı düșük (%10) görünmektedir. Bununla birlikte, 

greftte tekrarlayan CH varlığının uzun vadeli greft ve hasta sağkalımı üzerinde nasıl 

bir etkisi olduğu net değildir.(21)
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obstrüksiyon), mekanik tıkanıklık, geniș ince bağırsak mukozal hastalığı.(1)

Bu patolojiler etkileșime girerek İY’ye yol açabilse de kısa bağırsak sendromu selim 

etiyolojilere bağlı intestinal yetmezlik vakalarının %60’ından fazlasının birincil 

nedenidir ve dünya genelinde intestinal transplantasyon için en yaygın endikasyon-

dur.(2-4)

İnsidans, Prevalans ve Etiyoloji
Yıllık insidansı 2-3/milyon, prevalansı 4/milyondur. İntestinal yetersizlik gelișimi; 

kaybedilen bağırsak uzunluğuna, lokalizasyonuna ve kayıp sonrasındaki adaptas-

yon sürecine bağlıdır.(5)

Crohn hastalığı, benign nedenler arasında intestinal yetmezliğin en sık nedeni olup, 

erișkin hastalarda parenteral nutrisyon (PN) bağımlı kısa barsak sendromunun 

bașlıca etiyolojisini olușturur. Özellikle:
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kapasitesi ile ilișkilidir.Klinik olarak; >100 cm ince barsak + kolon varlığı olan 

hastalarda enteral beslenme ile stabilite sağlanabilir.

• <60 cm ince barsak ya da end-jejunostomi varlığında sıklıkla uzun süreli PN 

gereksinimi ortaya çıkar. <60 cm bağırsak kalması veya sadece duodenum kalması 
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• Sağ hemikolektomili veya kolektomisiz sınırlı ileal rezeksiyon yapılmıș hastalar 

(<100 cm) geç postoperatif dönemde solid gıdayı tolere edebilirler. Kolektomili 

KBS hastalarının diyeti, düșük mono ve disakkarit içeriği ile herhangi bir yağ/ 

karbonhidrat oranına sahip olabilir.

• Kolektomisiz KBS hastalarının diyeti kompleks karbonhidratlar açısından yüksek, 

mono ve disakkaritler açısından düșük olmalı ve orta zincirli yağ asitlerini 

içermelidir.

• KBS’li hastalarda intestinal emilimi artırmak için diyete çözünür lif (örn. pektin) 

eklenmesi önerilmemektedir.
• Eser elementlerden özellikle çinko eksikliği replase edilmelidir (220-440 

mg/gün). Selenyum eksikliğinde kardiyomiyopati, periferik nöropati, proksimal 

kas güçsüzlüğü görülebileceğinden dikkatli olmak gerekir.

• Yağda eriyen vitaminlerden A, D (10.000-50.000 U/gün) ve E vitamin replasmanı 

için yüksek dozlar gerekebilir. K vitamini eksikliği hemolizle de kendini gösterebi-

lir. Kolon rezeksiyonuda yapılmıș olanlarda (K vitamini sentezinin %60’ı kolonik 

bakteriler tarafından sentezlenir) günlük 1mg replasman yapılmalıdır.

• Magnezyumun çoğu intraselüler alanda bulunduğundan kan seviyeleri normal 

olsa bile magnezyum eksikliği ortaya çıkabilir.

• İntolerans klinik olarak (örneğin laktoz alımı ile diyare veya stoma çıkıșı artıșı 

arasında objektif bir ilișki) belgelenmediği sürece laktoz KBS hastalarının diyetin-

den çıkarılmamalıdır.
• KBS’li hastalar negatif kalsiyum balansına sahip olduğundan günlük 800-1500 

mg Ca+2 alımı önerilmektedir.

• Steatore ve malabsorbsiyonu azaltmak amacıyla emilim için miçel gerektirme-

yen orta zincirli yağ asitleri (OZYA) diyete eklenerek kalori defisiti azaltılır.

• EN ile tedavi edilen KİY hastalarında, polimerik izotonik enteral diyet ilk tercih 

olmalıdır.

• Total parenteral nütrisyon (TPN) klasik olarak ameliyat sonrasında 10-12 saat 

devamlı olmalı, 30-60 dk’lık aralıklarla yavaș yavaș azaltılmalıdır. Uzun süreli 

TPN yapılacak hastalarda Hickmann kateter veya cilt altı hazne ile birlikte yerleș-

tirilen santral venöz kateterler kullanılmalıdır. Bu kateterlerin bakımı ve enfeksi-

yon kontrolü dikkatli yapılmalıdır. TPN ile birlikte enteral beslenmeye geçilmesi 
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intestinal atrofiyi önler ve adaptasyonu hızlandırır. Bazı hastalarda bu süre 1-2 

yıl sürebilir.(11-13)

Hormonal Tedavi

• ESPEN öönerilerine göre; KBS-IY hastalarında, PN gerekliliği devam ediyorsa ve 

hasta postoperatif adaptasyon döneminden sonra stabil ise, (genellikle son 

rezeksiyondan 12-24 ay sonra) intestinal growth faktör tedavisi düșünülmelidir. 

Tedavi öncesi tüm hastalara mutlaka, kolonoskopi (remnant kolon ve/veya rektum 

varsa, polip varlığını değerlendirmek, neoplaziyi dıșlamak ve hastalık aktivitesini 

değerlendirmek için), abdominal ultrasonografi ve gastroskopi yapılmalıdır.

• İntestinal büyüme faktörü tedavisine aday olan KBS hastaları için, șu ana kadar 

FDA ve EMA tarafından onaylanmıș tek GLP-2-analogu olan teduglutide (TED) 

ilk tercih olmalıdır.(14)

• Teduglutid, kısa bağırsak sendromuna bağlı intestinal yetmezlikte günde tek 

doz 0.05 mg/kg subkutan; kronik böbrek yetmezliğinde GFR<50 mL/dk ve 

hemodiyaliz hastalarında 0.025 mg/kg/gün olarak uygulanır.

• Teduglutide ile ilgili ilk açık etiketli çalıșmada, 16 kısa bağırsak sendromlu 

hastaya 21 gün süreyle teduglutide uygulanmıș; tedavi sonrası idrar sodyumun-

da artıș, fekal kayıplarda azalma ve end-jejunostomili hastalarda villus yüksekli-

ği, kript derinliği ve mitotik indeksin anlamlı artıșı gösterilmiștir. Bunu izleyen 

STEPS randomize kontrollü çalıșmasında, 86 parenteral destek bağımlı hasta 

(43 teduglutide, 43 plasebo) 24 hafta boyunca izlenmiș; teduglutide grubunda 

hastaların %63’ünde parenteral destek volümünde en az %20 azalma sağlanır-

ken, bu oran plasebo grubunda %30 olarak bildirilmiștir (p=0.02). STEPS-2 ve 

STEPS-3 uzatma çalıșmalarında, teduglutide alan hastalarda parenteral destek 

volümünde %28-66 arasında azalma sağlandığı ve 13 hastanın tam enteral 

otonomiye ulaștığı gösterilmiștir.(15) Post hoc analizlerde, teduglutide yanıtının 

kalan barsak uzunluğundan ziyade rezidü barsak anatomisi ile ilișkili olduğu; 

özellikle jejunostomili veya ileostomili hastalarda parenteral destek azalmasının 

daha belirgin olduğu ortaya konmuștur.(16) Bir diğer çalıșmada, 18 crohn tanılı 

ve TPN bağımlı KBS’li hastada 0,05 mg/kg/gün olarak bașlanan TED, 4 ve 8 

haftalık gözlem periyodunda 5 (%31,8) ve 7 hastada (%43,8) TPN volümünde 

>%20 azalma sağlamıștır.(17)

• Yeni nesil uzun etkili GLP-2 analogları (apraglutide, glepaglutide) haftalık uygula-

ma potansiyeli ile geliștirme așamasındadır; Crohn’a özgü veri halen kısıtlıdır.(16)

Cerrahi Tedavi

Bu tedaviler intestinal transplantasyon öncesi son seçenek olarak ve yalnızca 

tecrübeli merkezlerde uygulanmalıdır. Dilate bağırsak anslarının varlığında kullanı-

labilen ve emilim yüzey alanının arttırılmasının amaçlandığı otolog intestinal rekons-

trüksiyon prosedürlerinden Bianchi (Longitudinal intestinal uzatma ve uyarlama, 

LILT) ve STEP (Seri transvers enteroplasti) yöntemleri en bilinen yaklașımlardır.

İntestinal Transplantasyon

İntestinal transplantasyon (İT) için ana endikasyon, progresif karaciğer hastalığıyla 

komplike olmuș parenteral nutrisyon bağımlı kısa bağırsak sendromudur. Ancak 

bașarısı oldukça sınırlıdır.(18)

Tablo 2. Kısa Bağırsak Sendromunda Semptomatik Tedavi Yaklașımları (1,7,10)

Semptom
Gastrik
Hipersekresyon

Hipermotilite

Sekretuar Diyare

Yağ
Malabsorbsiyonu
Laktoz
Malabsobsiyonu
Safra asiti
Malabsobsiyonu

Tedavi
PPİ
Klonidin
Oktreotid
(sandostatin)
Loperamid
Difenoksilat

Kodein
Oktreotid (sandostatin)*
Budesonid
Klonidin
Pankrealipaz

Laktaz replasmanı

Kolestiramin,
Kolestipol

Doz (günlük)
20-40 mg I.V (p.o)
2*75-150 µg s.c/p.o
3-4*50-100 µg s.c

4-6 mg p.o (maksimum 16 mg/gün)
4*2.5-7.5 mg
(günlük maksimum doz 20-25 mg)
30 mg p.o
2-3*50-100 µg s.c
3*3 mg p.o.
2*75-150 µg s.c
40000 IU ana yemeklerle
(15000 IU ara öğünlerle)
Ciddiyete göre

2-4 g/gün,1-2 g/gün;
yemeklerle birlikte

İnflamatuvar Bağırsak Hastalıkları ve İntestinal Transplantasyon

ÜK IT için nadir bir endikasyondur ve evde PN uygulanan hastaların %1’inden azını 

ve Avrupa’da IT için aday olan hastaların %1,3’ünü olușturur. CH, yetișkin nakilleri-

nin %11’inin altında yatan endikasyondur ve IT için ikinci en yaygın benign endikas-

yondur.(19,20)

CH’de IT için önemli husus, allogreft İBH nüksü olasılığıdır. IT’den 20 gün kadar 

sonra allogreft biyopsilerinde CH ile uyumlu histolojik bulgular saptanmıștır ancak 

klinik olarak anlamlı CH nüksü oranı düșük (%10) görünmektedir. Bununla birlikte, 

greftte tekrarlayan CH varlığının uzun vadeli greft ve hasta sağkalımı üzerinde nasıl 

bir etkisi olduğu net değildir.(21)
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Tanım
ESPEN’e göre intestinal yetmezlik(İY), bağırsak fonksiyonunun makro besinlerin, 

su ve elektrolitlerin emilimi için gerekli minimum seviyenin altına düșmesi ile tanım-

lanır ve sağlığı, büyümeyi sürdürmek için parenteral destek gerekir. Nadir görülme-

sine rağmen, İY’nin toplumsal ve bireysel maliyeti oldukça yüksektir. İF’nin ortaya 

çıkmasından genellikle beș patolojik mekanizma sorumludur: kısa bağırsak sendro-

mu (KBS), intestinal fistüller, dismotilite bozuklukları (kronik intestinal psödo 

obstrüksiyon), mekanik tıkanıklık, geniș ince bağırsak mukozal hastalığı.(1)

Bu patolojiler etkileșime girerek İY’ye yol açabilse de kısa bağırsak sendromu selim 

etiyolojilere bağlı intestinal yetmezlik vakalarının %60’ından fazlasının birincil 

nedenidir ve dünya genelinde intestinal transplantasyon için en yaygın endikasyon-

dur.(2-4)

İnsidans, Prevalans ve Etiyoloji
Yıllık insidansı 2-3/milyon, prevalansı 4/milyondur. İntestinal yetersizlik gelișimi; 

kaybedilen bağırsak uzunluğuna, lokalizasyonuna ve kayıp sonrasındaki adaptas-

yon sürecine bağlıdır.(5)

Crohn hastalığı, benign nedenler arasında intestinal yetmezliğin en sık nedeni olup, 

erișkin hastalarda parenteral nutrisyon (PN) bağımlı kısa barsak sendromunun 

bașlıca etiyolojisini olușturur. Özellikle:

• İleoçekal rezeksiyonların tekrarı,

• Yaygın ince barsak tutulumu,

• Penetran fenotip ve fistülizan hastalık,

• Cerrahi sonrası komplikasyonlar intestinal yetmezlik riskini belirgin artırır.(6)

Patofizyoloji
• Crohn hastalığında intestinal yetmezlik genellikle kalan ince barsak uzunluğu, 

kolon varlığı, ileoçekal valvin korunup korunmaması ve postoperatif adaptasyon 
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kapasitesi ile ilișkilidir.Klinik olarak; >100 cm ince barsak + kolon varlığı olan 

hastalarda enteral beslenme ile stabilite sağlanabilir.

• <60 cm ince barsak ya da end-jejunostomi varlığında sıklıkla uzun süreli PN 

gereksinimi ortaya çıkar. <60 cm bağırsak kalması veya sadece duodenum kalması 

yani masif rezeksiyon ise evde TPN ve oral tedavi desteği gerektirmektedir.

• Kolonun korunması, sıvı-elektrolit dengesi ve kısa zincirli yağ asidi üretimi 

yoluyla adaptasyonu olumlu etkiler.

• Crohn hastalarında aktif inflamasyon, bakteri așırı çoğalması ve safra asidi 

malabsorbsiyonu adaptasyon sürecini olumsuz etkileyerek PN bağımlılığını 

uzatabilir.(7-9)

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığına Bağlı Kısa Bağırsak Sendromunda Tedavi 
Nütrisyonel Destek Tedavisi

• Sağ hemikolektomili veya kolektomisiz sınırlı ileal rezeksiyon yapılmıș hastalar 

(<100 cm) geç postoperatif dönemde solid gıdayı tolere edebilirler. Kolektomili 

KBS hastalarının diyeti, düșük mono ve disakkarit içeriği ile herhangi bir yağ/ 

karbonhidrat oranına sahip olabilir.

• Kolektomisiz KBS hastalarının diyeti kompleks karbonhidratlar açısından yüksek, 

mono ve disakkaritler açısından düșük olmalı ve orta zincirli yağ asitlerini 

içermelidir.

• KBS’li hastalarda intestinal emilimi artırmak için diyete çözünür lif (örn. pektin) 

eklenmesi önerilmemektedir.
• Eser elementlerden özellikle çinko eksikliği replase edilmelidir (220-440 

mg/gün). Selenyum eksikliğinde kardiyomiyopati, periferik nöropati, proksimal 

kas güçsüzlüğü görülebileceğinden dikkatli olmak gerekir.

• Yağda eriyen vitaminlerden A, D (10.000-50.000 U/gün) ve E vitamin replasmanı 

için yüksek dozlar gerekebilir. K vitamini eksikliği hemolizle de kendini gösterebi-

lir. Kolon rezeksiyonuda yapılmıș olanlarda (K vitamini sentezinin %60’ı kolonik 

bakteriler tarafından sentezlenir) günlük 1mg replasman yapılmalıdır.

• Magnezyumun çoğu intraselüler alanda bulunduğundan kan seviyeleri normal 

olsa bile magnezyum eksikliği ortaya çıkabilir.

• İntolerans klinik olarak (örneğin laktoz alımı ile diyare veya stoma çıkıșı artıșı 

arasında objektif bir ilișki) belgelenmediği sürece laktoz KBS hastalarının diyetin-

den çıkarılmamalıdır.
• KBS’li hastalar negatif kalsiyum balansına sahip olduğundan günlük 800-1500 

mg Ca+2 alımı önerilmektedir.

• Steatore ve malabsorbsiyonu azaltmak amacıyla emilim için miçel gerektirme-

yen orta zincirli yağ asitleri (OZYA) diyete eklenerek kalori defisiti azaltılır.

• EN ile tedavi edilen KİY hastalarında, polimerik izotonik enteral diyet ilk tercih 

olmalıdır.

• Total parenteral nütrisyon (TPN) klasik olarak ameliyat sonrasında 10-12 saat 

devamlı olmalı, 30-60 dk’lık aralıklarla yavaș yavaș azaltılmalıdır. Uzun süreli 

TPN yapılacak hastalarda Hickmann kateter veya cilt altı hazne ile birlikte yerleș-

tirilen santral venöz kateterler kullanılmalıdır. Bu kateterlerin bakımı ve enfeksi-

yon kontrolü dikkatli yapılmalıdır. TPN ile birlikte enteral beslenmeye geçilmesi 

intestinal atrofiyi önler ve adaptasyonu hızlandırır. Bazı hastalarda bu süre 1-2 

yıl sürebilir.(11-13)

Hormonal Tedavi

• ESPEN öönerilerine göre; KBS-IY hastalarında, PN gerekliliği devam ediyorsa ve 

hasta postoperatif adaptasyon döneminden sonra stabil ise, (genellikle son 

rezeksiyondan 12-24 ay sonra) intestinal growth faktör tedavisi düșünülmelidir. 

Tedavi öncesi tüm hastalara mutlaka, kolonoskopi (remnant kolon ve/veya rektum 

varsa, polip varlığını değerlendirmek, neoplaziyi dıșlamak ve hastalık aktivitesini 

değerlendirmek için), abdominal ultrasonografi ve gastroskopi yapılmalıdır.

• İntestinal büyüme faktörü tedavisine aday olan KBS hastaları için, șu ana kadar 

FDA ve EMA tarafından onaylanmıș tek GLP-2-analogu olan teduglutide (TED) 

ilk tercih olmalıdır.(14)

• Teduglutid, kısa bağırsak sendromuna bağlı intestinal yetmezlikte günde tek 

doz 0.05 mg/kg subkutan; kronik böbrek yetmezliğinde GFR<50 mL/dk ve 

hemodiyaliz hastalarında 0.025 mg/kg/gün olarak uygulanır.

• Teduglutide ile ilgili ilk açık etiketli çalıșmada, 16 kısa bağırsak sendromlu 

hastaya 21 gün süreyle teduglutide uygulanmıș; tedavi sonrası idrar sodyumun-

da artıș, fekal kayıplarda azalma ve end-jejunostomili hastalarda villus yüksekli-

ği, kript derinliği ve mitotik indeksin anlamlı artıșı gösterilmiștir. Bunu izleyen 

STEPS randomize kontrollü çalıșmasında, 86 parenteral destek bağımlı hasta 

(43 teduglutide, 43 plasebo) 24 hafta boyunca izlenmiș; teduglutide grubunda 

hastaların %63’ünde parenteral destek volümünde en az %20 azalma sağlanır-

ken, bu oran plasebo grubunda %30 olarak bildirilmiștir (p=0.02). STEPS-2 ve 

STEPS-3 uzatma çalıșmalarında, teduglutide alan hastalarda parenteral destek 

volümünde %28-66 arasında azalma sağlandığı ve 13 hastanın tam enteral 

otonomiye ulaștığı gösterilmiștir.(15) Post hoc analizlerde, teduglutide yanıtının 

kalan barsak uzunluğundan ziyade rezidü barsak anatomisi ile ilișkili olduğu; 

özellikle jejunostomili veya ileostomili hastalarda parenteral destek azalmasının 

daha belirgin olduğu ortaya konmuștur.(16) Bir diğer çalıșmada, 18 crohn tanılı 

ve TPN bağımlı KBS’li hastada 0,05 mg/kg/gün olarak bașlanan TED, 4 ve 8 

haftalık gözlem periyodunda 5 (%31,8) ve 7 hastada (%43,8) TPN volümünde 

>%20 azalma sağlamıștır.(17)

• Yeni nesil uzun etkili GLP-2 analogları (apraglutide, glepaglutide) haftalık uygula-

ma potansiyeli ile geliștirme așamasındadır; Crohn’a özgü veri halen kısıtlıdır.(16)

Cerrahi Tedavi

Bu tedaviler intestinal transplantasyon öncesi son seçenek olarak ve yalnızca 

tecrübeli merkezlerde uygulanmalıdır. Dilate bağırsak anslarının varlığında kullanı-

labilen ve emilim yüzey alanının arttırılmasının amaçlandığı otolog intestinal rekons-

trüksiyon prosedürlerinden Bianchi (Longitudinal intestinal uzatma ve uyarlama, 

LILT) ve STEP (Seri transvers enteroplasti) yöntemleri en bilinen yaklașımlardır.

İntestinal Transplantasyon

İntestinal transplantasyon (İT) için ana endikasyon, progresif karaciğer hastalığıyla 

komplike olmuș parenteral nutrisyon bağımlı kısa bağırsak sendromudur. Ancak 

bașarısı oldukça sınırlıdır.(18)

İnflamatuvar Bağırsak Hastalıkları ve İntestinal Transplantasyon

ÜK IT için nadir bir endikasyondur ve evde PN uygulanan hastaların %1’inden azını 

ve Avrupa’da IT için aday olan hastaların %1,3’ünü olușturur. CH, yetișkin nakilleri-

nin %11’inin altında yatan endikasyondur ve IT için ikinci en yaygın benign endikas-

yondur.(19,20)

CH’de IT için önemli husus, allogreft İBH nüksü olasılığıdır. IT’den 20 gün kadar 

sonra allogreft biyopsilerinde CH ile uyumlu histolojik bulgular saptanmıștır ancak 

klinik olarak anlamlı CH nüksü oranı düșük (%10) görünmektedir. Bununla birlikte, 

greftte tekrarlayan CH varlığının uzun vadeli greft ve hasta sağkalımı üzerinde nasıl 

bir etkisi olduğu net değildir.(21)
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Tanım
ESPEN’e göre intestinal yetmezlik(İY), bağırsak fonksiyonunun makro besinlerin, 

su ve elektrolitlerin emilimi için gerekli minimum seviyenin altına düșmesi ile tanım-

lanır ve sağlığı, büyümeyi sürdürmek için parenteral destek gerekir. Nadir görülme-

sine rağmen, İY’nin toplumsal ve bireysel maliyeti oldukça yüksektir. İF’nin ortaya 

çıkmasından genellikle beș patolojik mekanizma sorumludur: kısa bağırsak sendro-

mu (KBS), intestinal fistüller, dismotilite bozuklukları (kronik intestinal psödo 

obstrüksiyon), mekanik tıkanıklık, geniș ince bağırsak mukozal hastalığı.(1)

Bu patolojiler etkileșime girerek İY’ye yol açabilse de kısa bağırsak sendromu selim 

etiyolojilere bağlı intestinal yetmezlik vakalarının %60’ından fazlasının birincil 

nedenidir ve dünya genelinde intestinal transplantasyon için en yaygın endikasyon-

dur.(2-4)

İnsidans, Prevalans ve Etiyoloji
Yıllık insidansı 2-3/milyon, prevalansı 4/milyondur. İntestinal yetersizlik gelișimi; 

kaybedilen bağırsak uzunluğuna, lokalizasyonuna ve kayıp sonrasındaki adaptas-

yon sürecine bağlıdır.(5)

Crohn hastalığı, benign nedenler arasında intestinal yetmezliğin en sık nedeni olup, 

erișkin hastalarda parenteral nutrisyon (PN) bağımlı kısa barsak sendromunun 

bașlıca etiyolojisini olușturur. Özellikle:

• İleoçekal rezeksiyonların tekrarı,

• Yaygın ince barsak tutulumu,

• Penetran fenotip ve fistülizan hastalık,

• Cerrahi sonrası komplikasyonlar intestinal yetmezlik riskini belirgin artırır.(6)

Patofizyoloji
• Crohn hastalığında intestinal yetmezlik genellikle kalan ince barsak uzunluğu, 

kolon varlığı, ileoçekal valvin korunup korunmaması ve postoperatif adaptasyon 

kapasitesi ile ilișkilidir.Klinik olarak; >100 cm ince barsak + kolon varlığı olan 

hastalarda enteral beslenme ile stabilite sağlanabilir.

• <60 cm ince barsak ya da end-jejunostomi varlığında sıklıkla uzun süreli PN 

gereksinimi ortaya çıkar. <60 cm bağırsak kalması veya sadece duodenum kalması 

yani masif rezeksiyon ise evde TPN ve oral tedavi desteği gerektirmektedir.

• Kolonun korunması, sıvı-elektrolit dengesi ve kısa zincirli yağ asidi üretimi 

yoluyla adaptasyonu olumlu etkiler.

• Crohn hastalarında aktif inflamasyon, bakteri așırı çoğalması ve safra asidi 

malabsorbsiyonu adaptasyon sürecini olumsuz etkileyerek PN bağımlılığını 

uzatabilir.(7-9)

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığına Bağlı Kısa Bağırsak Sendromunda Tedavi 
Nütrisyonel Destek Tedavisi

• Sağ hemikolektomili veya kolektomisiz sınırlı ileal rezeksiyon yapılmıș hastalar 

(<100 cm) geç postoperatif dönemde solid gıdayı tolere edebilirler. Kolektomili 

KBS hastalarının diyeti, düșük mono ve disakkarit içeriği ile herhangi bir yağ/ 

karbonhidrat oranına sahip olabilir.

• Kolektomisiz KBS hastalarının diyeti kompleks karbonhidratlar açısından yüksek, 

mono ve disakkaritler açısından düșük olmalı ve orta zincirli yağ asitlerini 

içermelidir.

• KBS’li hastalarda intestinal emilimi artırmak için diyete çözünür lif (örn. pektin) 

eklenmesi önerilmemektedir.
• Eser elementlerden özellikle çinko eksikliği replase edilmelidir (220-440 

mg/gün). Selenyum eksikliğinde kardiyomiyopati, periferik nöropati, proksimal 

kas güçsüzlüğü görülebileceğinden dikkatli olmak gerekir.

• Yağda eriyen vitaminlerden A, D (10.000-50.000 U/gün) ve E vitamin replasmanı 

için yüksek dozlar gerekebilir. K vitamini eksikliği hemolizle de kendini gösterebi-

lir. Kolon rezeksiyonuda yapılmıș olanlarda (K vitamini sentezinin %60’ı kolonik 

bakteriler tarafından sentezlenir) günlük 1mg replasman yapılmalıdır.

• Magnezyumun çoğu intraselüler alanda bulunduğundan kan seviyeleri normal 

olsa bile magnezyum eksikliği ortaya çıkabilir.

• İntolerans klinik olarak (örneğin laktoz alımı ile diyare veya stoma çıkıșı artıșı 

arasında objektif bir ilișki) belgelenmediği sürece laktoz KBS hastalarının diyetin-

den çıkarılmamalıdır.
• KBS’li hastalar negatif kalsiyum balansına sahip olduğundan günlük 800-1500 

mg Ca+2 alımı önerilmektedir.

• Steatore ve malabsorbsiyonu azaltmak amacıyla emilim için miçel gerektirme-

yen orta zincirli yağ asitleri (OZYA) diyete eklenerek kalori defisiti azaltılır.

• EN ile tedavi edilen KİY hastalarında, polimerik izotonik enteral diyet ilk tercih 

olmalıdır.

• Total parenteral nütrisyon (TPN) klasik olarak ameliyat sonrasında 10-12 saat 

devamlı olmalı, 30-60 dk’lık aralıklarla yavaș yavaș azaltılmalıdır. Uzun süreli 

TPN yapılacak hastalarda Hickmann kateter veya cilt altı hazne ile birlikte yerleș-

tirilen santral venöz kateterler kullanılmalıdır. Bu kateterlerin bakımı ve enfeksi-

yon kontrolü dikkatli yapılmalıdır. TPN ile birlikte enteral beslenmeye geçilmesi 

intestinal atrofiyi önler ve adaptasyonu hızlandırır. Bazı hastalarda bu süre 1-2 

yıl sürebilir.(11-13)

Hormonal Tedavi

• ESPEN öönerilerine göre; KBS-IY hastalarında, PN gerekliliği devam ediyorsa ve 

hasta postoperatif adaptasyon döneminden sonra stabil ise, (genellikle son 

rezeksiyondan 12-24 ay sonra) intestinal growth faktör tedavisi düșünülmelidir. 

Tedavi öncesi tüm hastalara mutlaka, kolonoskopi (remnant kolon ve/veya rektum 

varsa, polip varlığını değerlendirmek, neoplaziyi dıșlamak ve hastalık aktivitesini 

değerlendirmek için), abdominal ultrasonografi ve gastroskopi yapılmalıdır.

• İntestinal büyüme faktörü tedavisine aday olan KBS hastaları için, șu ana kadar 

FDA ve EMA tarafından onaylanmıș tek GLP-2-analogu olan teduglutide (TED) 

ilk tercih olmalıdır.(14)

• Teduglutid, kısa bağırsak sendromuna bağlı intestinal yetmezlikte günde tek 

doz 0.05 mg/kg subkutan; kronik böbrek yetmezliğinde GFR<50 mL/dk ve 

hemodiyaliz hastalarında 0.025 mg/kg/gün olarak uygulanır.

İBH’DA İNTESTİNAL YETMEZLİK VE YÖNETİMİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026 341

• Teduglutide ile ilgili ilk açık etiketli çalıșmada, 16 kısa bağırsak sendromlu 

hastaya 21 gün süreyle teduglutide uygulanmıș; tedavi sonrası idrar sodyumun-

da artıș, fekal kayıplarda azalma ve end-jejunostomili hastalarda villus yüksekli-

ği, kript derinliği ve mitotik indeksin anlamlı artıșı gösterilmiștir. Bunu izleyen 

STEPS randomize kontrollü çalıșmasında, 86 parenteral destek bağımlı hasta 

(43 teduglutide, 43 plasebo) 24 hafta boyunca izlenmiș; teduglutide grubunda 

hastaların %63’ünde parenteral destek volümünde en az %20 azalma sağlanır-

ken, bu oran plasebo grubunda %30 olarak bildirilmiștir (p=0.02). STEPS-2 ve 

STEPS-3 uzatma çalıșmalarında, teduglutide alan hastalarda parenteral destek 

volümünde %28-66 arasında azalma sağlandığı ve 13 hastanın tam enteral 

otonomiye ulaștığı gösterilmiștir.(15) Post hoc analizlerde, teduglutide yanıtının 

kalan barsak uzunluğundan ziyade rezidü barsak anatomisi ile ilișkili olduğu; 

özellikle jejunostomili veya ileostomili hastalarda parenteral destek azalmasının 

daha belirgin olduğu ortaya konmuștur.(16) Bir diğer çalıșmada, 18 crohn tanılı 

ve TPN bağımlı KBS’li hastada 0,05 mg/kg/gün olarak bașlanan TED, 4 ve 8 

haftalık gözlem periyodunda 5 (%31,8) ve 7 hastada (%43,8) TPN volümünde 

>%20 azalma sağlamıștır.(17)

• Yeni nesil uzun etkili GLP-2 analogları (apraglutide, glepaglutide) haftalık uygula-

ma potansiyeli ile geliștirme așamasındadır; Crohn’a özgü veri halen kısıtlıdır.(16)

Cerrahi Tedavi

Bu tedaviler intestinal transplantasyon öncesi son seçenek olarak ve yalnızca 

tecrübeli merkezlerde uygulanmalıdır. Dilate bağırsak anslarının varlığında kullanı-

labilen ve emilim yüzey alanının arttırılmasının amaçlandığı otolog intestinal rekons-

trüksiyon prosedürlerinden Bianchi (Longitudinal intestinal uzatma ve uyarlama, 

LILT) ve STEP (Seri transvers enteroplasti) yöntemleri en bilinen yaklașımlardır.

İntestinal Transplantasyon

İntestinal transplantasyon (İT) için ana endikasyon, progresif karaciğer hastalığıyla 

komplike olmuș parenteral nutrisyon bağımlı kısa bağırsak sendromudur. Ancak 

bașarısı oldukça sınırlıdır.(18)

Tablo 3. İntestinal Yetmezlikte Kronik Komplikasyonlar ve Özel Durumlar (1,3,5,7)

Etiyoloji/Risk Faktörü

Geniș ileal rezeksiyon (>60 cm), ileal bypass 
sonucu; yağ ve safra asitlerinin kolona 
geçerek serbest kalsiyumu azaltıp oksalatı 
arttırması

Uzun süreli açlık, vücut ağırlığındaki 
değișiklikler, opiyatlar gibi ilaçlar, lipid 
emülsiyonları (TPN’de), Cerrahi rezeksiyon 
sonrası ileum ve/veya ileoçekal valv 
yokluğunun enterohepatik dolașımı 
değiștirmesi

İleoçekal valv rezeksiyonu sonrası sık. Safra 
asidi dekonjugasyonu, steatore ve yağda 
çözünen vitamin malabsorbsiyonu, intestinal 
adaptasyonun gecikmesiyle ilișkili

Yalnızca kolonu intakt hastalarda kolonik ph’daki 
düșüș; gram- pozitif, aside dirençli D-laktat 
üreten anaerobların* çoğalmasına; görme 
bozuklukları, konfüzyon ve yürüme dengesizliği 
gibi nörolojik semptomlara neden olur
* örn: Bifidobacterium, Lactobacillus,   
 Eubacteriaceae

>5 yıl TPN sonrası hastaların %50’sinden 
fazlasında ciddi karaciğer hastalığı gelișir. 
Kolestaz, steatoz, steatohepatit șeklinde 
manifest olabilir

Sepsis, tromboz, oklüzyon: ateș, kateter etrafı 
ya da tünel girișinde eritem, infüzyon hızında 
yavașlama, ekstravazasyon, çıkıș yerinde 
endürasyon

Kalsiyum ve D vitamini malabsorbsiyonu, 
immobilizasyon

Öneri/Tedavi

Diyette oksalat alımının sınırlanması
(50 mg/gün, ıspanak, çikolata, kola, kakao 
gibi gıdaların alımını kısıtlamak), yağ alımının 
azaltılması ve orta zincirli yağ asitlerinin tercih 
edilmesi, günlük kalsiyum alımının 
(1000-1200 mg) olarak hedeflenmesi

Oral alımı arttırmak, kolesistit tablosunda 
kolesistektomi

Klinik șüphe varlığında 7-10 günlük bir süre 
boyunca aralıklı-alternatif antibiyotik tedavisi 
rifaksimin 550 mg 3x1, 14 gün-ilk tercih. 
alternatif tercih: metronizadol 3x250 mg, 
TMP-SMX160/800 mg 2x1, siprofloksasin 
500 mg 2x1

Tanı kandaki D-laktat seviyelerinin 
belirlenmesiyle konulur. D-laktik asidoz 
semptomlarının Wernicke ensefalopatisi 
semptomlarına benzerliği nedeniyle  
profilaktik tiamin uygulaması

Önlemede; PN’yi döngüsel olarak 
uygulamak,așırı beslenmeden, Hepatoksik ilaç 
ve toksinlerden kaçınılması, Sepsisin 
önlenmesi, intestinal rezidünün korunması, 
oral/enteral nutrisyonun sürdürülmesi, ince 
bağırsak inkontinansı olmayan hastalarda 
distal enteral nutrisyon reinfüzyonunun 
değerlendirilmesi

Tedavide; UDCA, linoleik asit, Așırı (>40 
kcal/kg/gün) dekstroz ve lipid (>1 g/kg/gün) 
infüzyonundan kaçınılması, intestinal 
transplantasyon

Önlemede; Uygun kateter (tünelli, Hickmann) 
bakımı ve kullanımı
Tedavide; warfarin, tPA ile yıkama, non 
trombotik oklüzyonda ethanol ya da HCl

Kalsiyum ve D vitamini monitorizasyonu,-
rep-lasmanı, senelik kemik dansitometrisi, 
endikasyon varsa intravenöz bifosfonat 
tedavisi

Komplikasyon

Nefrolitiyazis ve
Enterik 
Hiperokzalüri

Kolelitiazis

Bakteriyel
Așırı Çoğalma

D-Laktik Asidoz

İntestinal 
Yetmezlikle İlișkili 
Karaciğer
Hastalığı

Kateter ilișkili 
komplikasyonlar

Metabolik Kemik 
Hastalığı

Kısa Bağırsak Sendromu/İntestinal Yetmezlikte Kronik Komplikasyonlar ve Özel Durumlar

İnflamatuvar Bağırsak Hastalıkları ve İntestinal Transplantasyon

ÜK IT için nadir bir endikasyondur ve evde PN uygulanan hastaların %1’inden azını 

ve Avrupa’da IT için aday olan hastaların %1,3’ünü olușturur. CH, yetișkin nakilleri-

nin %11’inin altında yatan endikasyondur ve IT için ikinci en yaygın benign endikas-

yondur.(19,20)

CH’de IT için önemli husus, allogreft İBH nüksü olasılığıdır. IT’den 20 gün kadar 

sonra allogreft biyopsilerinde CH ile uyumlu histolojik bulgular saptanmıștır ancak 

klinik olarak anlamlı CH nüksü oranı düșük (%10) görünmektedir. Bununla birlikte, 

greftte tekrarlayan CH varlığının uzun vadeli greft ve hasta sağkalımı üzerinde nasıl 

bir etkisi olduğu net değildir.(21)
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Tanım
ESPEN’e göre intestinal yetmezlik(İY), bağırsak fonksiyonunun makro besinlerin, 

su ve elektrolitlerin emilimi için gerekli minimum seviyenin altına düșmesi ile tanım-

lanır ve sağlığı, büyümeyi sürdürmek için parenteral destek gerekir. Nadir görülme-

sine rağmen, İY’nin toplumsal ve bireysel maliyeti oldukça yüksektir. İF’nin ortaya 

çıkmasından genellikle beș patolojik mekanizma sorumludur: kısa bağırsak sendro-

mu (KBS), intestinal fistüller, dismotilite bozuklukları (kronik intestinal psödo 

obstrüksiyon), mekanik tıkanıklık, geniș ince bağırsak mukozal hastalığı.(1)

Bu patolojiler etkileșime girerek İY’ye yol açabilse de kısa bağırsak sendromu selim 

etiyolojilere bağlı intestinal yetmezlik vakalarının %60’ından fazlasının birincil 

nedenidir ve dünya genelinde intestinal transplantasyon için en yaygın endikasyon-

dur.(2-4)

İnsidans, Prevalans ve Etiyoloji
Yıllık insidansı 2-3/milyon, prevalansı 4/milyondur. İntestinal yetersizlik gelișimi; 

kaybedilen bağırsak uzunluğuna, lokalizasyonuna ve kayıp sonrasındaki adaptas-

yon sürecine bağlıdır.(5)

Crohn hastalığı, benign nedenler arasında intestinal yetmezliğin en sık nedeni olup, 

erișkin hastalarda parenteral nutrisyon (PN) bağımlı kısa barsak sendromunun 

bașlıca etiyolojisini olușturur. Özellikle:

• İleoçekal rezeksiyonların tekrarı,

• Yaygın ince barsak tutulumu,

• Penetran fenotip ve fistülizan hastalık,

• Cerrahi sonrası komplikasyonlar intestinal yetmezlik riskini belirgin artırır.(6)

Patofizyoloji
• Crohn hastalığında intestinal yetmezlik genellikle kalan ince barsak uzunluğu, 

kolon varlığı, ileoçekal valvin korunup korunmaması ve postoperatif adaptasyon 

kapasitesi ile ilișkilidir.Klinik olarak; >100 cm ince barsak + kolon varlığı olan 

hastalarda enteral beslenme ile stabilite sağlanabilir.

• <60 cm ince barsak ya da end-jejunostomi varlığında sıklıkla uzun süreli PN 

gereksinimi ortaya çıkar. <60 cm bağırsak kalması veya sadece duodenum kalması 

yani masif rezeksiyon ise evde TPN ve oral tedavi desteği gerektirmektedir.

• Kolonun korunması, sıvı-elektrolit dengesi ve kısa zincirli yağ asidi üretimi 

yoluyla adaptasyonu olumlu etkiler.

• Crohn hastalarında aktif inflamasyon, bakteri așırı çoğalması ve safra asidi 

malabsorbsiyonu adaptasyon sürecini olumsuz etkileyerek PN bağımlılığını 

uzatabilir.(7-9)

İnflamatuvar Bağırsak Hastalığına Bağlı Kısa Bağırsak Sendromunda Tedavi 
Nütrisyonel Destek Tedavisi

• Sağ hemikolektomili veya kolektomisiz sınırlı ileal rezeksiyon yapılmıș hastalar 

(<100 cm) geç postoperatif dönemde solid gıdayı tolere edebilirler. Kolektomili 

KBS hastalarının diyeti, düșük mono ve disakkarit içeriği ile herhangi bir yağ/ 

karbonhidrat oranına sahip olabilir.

• Kolektomisiz KBS hastalarının diyeti kompleks karbonhidratlar açısından yüksek, 

mono ve disakkaritler açısından düșük olmalı ve orta zincirli yağ asitlerini 

içermelidir.

• KBS’li hastalarda intestinal emilimi artırmak için diyete çözünür lif (örn. pektin) 

eklenmesi önerilmemektedir.
• Eser elementlerden özellikle çinko eksikliği replase edilmelidir (220-440 

mg/gün). Selenyum eksikliğinde kardiyomiyopati, periferik nöropati, proksimal 

kas güçsüzlüğü görülebileceğinden dikkatli olmak gerekir.

• Yağda eriyen vitaminlerden A, D (10.000-50.000 U/gün) ve E vitamin replasmanı 

için yüksek dozlar gerekebilir. K vitamini eksikliği hemolizle de kendini gösterebi-

lir. Kolon rezeksiyonuda yapılmıș olanlarda (K vitamini sentezinin %60’ı kolonik 

bakteriler tarafından sentezlenir) günlük 1mg replasman yapılmalıdır.

• Magnezyumun çoğu intraselüler alanda bulunduğundan kan seviyeleri normal 

olsa bile magnezyum eksikliği ortaya çıkabilir.

• İntolerans klinik olarak (örneğin laktoz alımı ile diyare veya stoma çıkıșı artıșı 

arasında objektif bir ilișki) belgelenmediği sürece laktoz KBS hastalarının diyetin-

den çıkarılmamalıdır.
• KBS’li hastalar negatif kalsiyum balansına sahip olduğundan günlük 800-1500 

mg Ca+2 alımı önerilmektedir.

• Steatore ve malabsorbsiyonu azaltmak amacıyla emilim için miçel gerektirme-

yen orta zincirli yağ asitleri (OZYA) diyete eklenerek kalori defisiti azaltılır.

• EN ile tedavi edilen KİY hastalarında, polimerik izotonik enteral diyet ilk tercih 

olmalıdır.

• Total parenteral nütrisyon (TPN) klasik olarak ameliyat sonrasında 10-12 saat 

devamlı olmalı, 30-60 dk’lık aralıklarla yavaș yavaș azaltılmalıdır. Uzun süreli 

TPN yapılacak hastalarda Hickmann kateter veya cilt altı hazne ile birlikte yerleș-

tirilen santral venöz kateterler kullanılmalıdır. Bu kateterlerin bakımı ve enfeksi-

yon kontrolü dikkatli yapılmalıdır. TPN ile birlikte enteral beslenmeye geçilmesi 

intestinal atrofiyi önler ve adaptasyonu hızlandırır. Bazı hastalarda bu süre 1-2 

yıl sürebilir.(11-13)

Hormonal Tedavi

• ESPEN öönerilerine göre; KBS-IY hastalarında, PN gerekliliği devam ediyorsa ve 

hasta postoperatif adaptasyon döneminden sonra stabil ise, (genellikle son 

rezeksiyondan 12-24 ay sonra) intestinal growth faktör tedavisi düșünülmelidir. 

Tedavi öncesi tüm hastalara mutlaka, kolonoskopi (remnant kolon ve/veya rektum 

varsa, polip varlığını değerlendirmek, neoplaziyi dıșlamak ve hastalık aktivitesini 

değerlendirmek için), abdominal ultrasonografi ve gastroskopi yapılmalıdır.

• İntestinal büyüme faktörü tedavisine aday olan KBS hastaları için, șu ana kadar 

FDA ve EMA tarafından onaylanmıș tek GLP-2-analogu olan teduglutide (TED) 

ilk tercih olmalıdır.(14)

• Teduglutid, kısa bağırsak sendromuna bağlı intestinal yetmezlikte günde tek 

doz 0.05 mg/kg subkutan; kronik böbrek yetmezliğinde GFR<50 mL/dk ve 

hemodiyaliz hastalarında 0.025 mg/kg/gün olarak uygulanır.

• Teduglutide ile ilgili ilk açık etiketli çalıșmada, 16 kısa bağırsak sendromlu 

hastaya 21 gün süreyle teduglutide uygulanmıș; tedavi sonrası idrar sodyumun-

da artıș, fekal kayıplarda azalma ve end-jejunostomili hastalarda villus yüksekli-

ği, kript derinliği ve mitotik indeksin anlamlı artıșı gösterilmiștir. Bunu izleyen 

STEPS randomize kontrollü çalıșmasında, 86 parenteral destek bağımlı hasta 

(43 teduglutide, 43 plasebo) 24 hafta boyunca izlenmiș; teduglutide grubunda 

hastaların %63’ünde parenteral destek volümünde en az %20 azalma sağlanır-

ken, bu oran plasebo grubunda %30 olarak bildirilmiștir (p=0.02). STEPS-2 ve 

STEPS-3 uzatma çalıșmalarında, teduglutide alan hastalarda parenteral destek 

volümünde %28-66 arasında azalma sağlandığı ve 13 hastanın tam enteral 

otonomiye ulaștığı gösterilmiștir.(15) Post hoc analizlerde, teduglutide yanıtının 

kalan barsak uzunluğundan ziyade rezidü barsak anatomisi ile ilișkili olduğu; 

özellikle jejunostomili veya ileostomili hastalarda parenteral destek azalmasının 

daha belirgin olduğu ortaya konmuștur.(16) Bir diğer çalıșmada, 18 crohn tanılı 

ve TPN bağımlı KBS’li hastada 0,05 mg/kg/gün olarak bașlanan TED, 4 ve 8 

haftalık gözlem periyodunda 5 (%31,8) ve 7 hastada (%43,8) TPN volümünde 

>%20 azalma sağlamıștır.(17)

• Yeni nesil uzun etkili GLP-2 analogları (apraglutide, glepaglutide) haftalık uygula-

ma potansiyeli ile geliștirme așamasındadır; Crohn’a özgü veri halen kısıtlıdır.(16)

Cerrahi Tedavi

Bu tedaviler intestinal transplantasyon öncesi son seçenek olarak ve yalnızca 

tecrübeli merkezlerde uygulanmalıdır. Dilate bağırsak anslarının varlığında kullanı-

labilen ve emilim yüzey alanının arttırılmasının amaçlandığı otolog intestinal rekons-

trüksiyon prosedürlerinden Bianchi (Longitudinal intestinal uzatma ve uyarlama, 

LILT) ve STEP (Seri transvers enteroplasti) yöntemleri en bilinen yaklașımlardır.

İntestinal Transplantasyon

İntestinal transplantasyon (İT) için ana endikasyon, progresif karaciğer hastalığıyla 

komplike olmuș parenteral nutrisyon bağımlı kısa bağırsak sendromudur. Ancak 

bașarısı oldukça sınırlıdır.(18)

Ana Noktalar
• İntestinal yetersizlik rezeksiyonlar ile birlikte anatomik kayıpların 

yanında yaygın tutulumlu/enteroenterik fistüllü crohn hastalığında da 
gelișebilir.

• Multidisipliner yaklașım ile vitamin, mineral ve eser element desteği 
önemlidir. 

• TPN ve enteral nütrisyon uygun hastalara uygun șartlarda verilmelidir. 
• İntestinal transplantasyon günümüz koșullarında çok bașarılı değildir.
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İnflamatuvar Bağırsak Hastalıkları ve İntestinal Transplantasyon

ÜK IT için nadir bir endikasyondur ve evde PN uygulanan hastaların %1’inden azını 

ve Avrupa’da IT için aday olan hastaların %1,3’ünü olușturur. CH, yetișkin nakilleri-

nin %11’inin altında yatan endikasyondur ve IT için ikinci en yaygın benign endikas-

yondur.(19,20)

CH’de IT için önemli husus, allogreft İBH nüksü olasılığıdır. IT’den 20 gün kadar 

sonra allogreft biyopsilerinde CH ile uyumlu histolojik bulgular saptanmıștır ancak 

klinik olarak anlamlı CH nüksü oranı düșük (%10) görünmektedir. Bununla birlikte, 

greftte tekrarlayan CH varlığının uzun vadeli greft ve hasta sağkalımı üzerinde nasıl 

bir etkisi olduğu net değildir.(21)
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İBH tedavisinde kullandığımız ilaçlar hastaları enfeksiyonlara yatkın hale 

getirmektedir. Genel olarak kullanılan ilaçların immünsupresyon düzeylerini 

bilmek, hafif veya orta - șiddetli immünsupresyon (İS) ayrımı önemlidir (Tablo 1).

Taylan Kav
Hacettepe Üniversitesi, Tıp Fakültesi, Gastroenteroloji Bilim Dalı

İBH tedavisinde kullandığımız ilaçlar hastaları enfeksiyonlara yatkın hale 

getirmektedir. Genel olarak kullanılan ilaçların immünsupresyon düzeylerini 

bilmek, hafif veya orta - șiddetli immünsupresyon (İS) ayrımı önemlidir (Tablo 1).

• 5- ASA (mesalazin) immünsupresyon yapmaz.

• Steroidler

— >20 mg 2hf orta derecede İS yapmakta

— Budesonide < 6 mg/ gün uzun süreli kullanım düșük İS

— Topikal lavmanlar genelde güvenli, düșük İS

hastalara folat desteği verilmesi unutulmamalıdır. 

Venöz Tromboemboli (VTE) Risk Değerlendirilmesi: İBH seyri sırasında VTE riski 

artmaktadır. Hastalık aktivitesi, fenotipi, hastanede yatıș, cerrahi ve kortikosteroid 

kullanımı bașlıca risk faktörleridir. Derin venler dıșında atipik lokalizasyonlarda 

olabilmektedir. 

• Sigara ve obezite VTE riskini artırmaktadır.

• Ülseratif kolit ve aktif hastalık varlığı VTE riskini artırmaktadır.

• Sadece JAK inhibitörlerinin kullanımı derin ven tromboz riskini artırmaz.

• Gebelerde VTE riski artmaktadır, UK hastalarında bu etki daha belirgindir, ideal 

yaklașım gebelik süresince ve erken postpartum döneme uzatacak șekilde 

profilaksi verilmesidir.

• Aterotrombotik Riskler: İBH hastalarında diğer risk faktörleri olmasa bile 

miyokard infarktüsü, kardiyovasküler hastalık ilișkili ölüm ve inme riskinde artıș 

mevcuttur. Hastaların belirli aralıklarla kalp damar sağlığı açısından kontrol 

edilmesi önerilmelidir.

Kemik Sağlığının Korunması: İBH hastalarında osteopeni %40, osteoporoz ise 

%37 civarında saptanabilmektedir. Bilinen risk faktörleri düșük vücut kitle indeksi, 

kronik steroid kullanımı, sigara kullanımı, postmenopozal hastalar ve malnutrisyon 

olarak sayılabilir. Bu nedenlerle kilo kontrolü, steroid kullanımının sınırlanması ile 

• Anti TNFler, Ustekinumab ve JAK inhibitörleri

— Orta derecede immünsupresyon yapmaktadır.

• IL-23 selektif inhibitörleri (guselkumab, risankizumab) düșük derecede immün-

supresyon ile ilișkilidir, S1P modülatörleri(ozanimod, etrasimod) orta derecede 

immünsupresyon olușturur.

Orta derece ve șiddetli immünsupresyon yapan ilaçları alan hastalarda canlı așı 

yapılması kontrendikedir, buna karșın rekombinan așılar bütün hastalara (Kullan-

dığı İBH ilacından bağımsız) yapılabilir.

İBH hastalarında artmıș bir infeksiyon riskinden bahsedilemez. Bu nedenle kronik 

enfeksiyonlar toplumda görülen oranlarda saptanır. Hastalar ilk tanı aldıkların 

anda bazı enfeksiyon hastalıkları konusunda değerlendirilmelidir.

• Her hastaya Hepatit A, B ve C serolojisi ilk tanı anında bakılmalıdır.

Sitomegalovirüs (CMV) erișkin popülasyonun neredeyse tamamında mevcut olup 

İg G antikorları bakmanın bir faydası yoktur. Her CMV pozitifliği tedavi gerektirmez, 

vakayı temel alarak tedavi planlamak daha uygun bir yaklașımdır.

Epstein Barr Virüsü (EBV): İBH hasta popülasyonunun > %75 inde EBV İGG pozitiftir.

• Azathioprine (AZA) altında akut enfeksiyonun seyri ciddi ve hayatı tehdit edici 

olabileceği için özellikle genç hastalarda AZA tedavisi öncesinde bakılmalı, EBV 

İgG saptanmayan hastalara AZA verilmemelidir.

Așı ile korunabilen hastalıkların taranması ve uygun önerilerin verilmesi önemlidir. Sık 

karșılașılan etkenler ve așılama șemaları özetlenmiștir. 

Hepatit A: İlk tarama sırasında HAV seronegatif olduğu saptanan hastalara 

așılama önerilmelidir. İmmünsupresif tedavi alan İBH hastalarında serokonversi-

yon oranı %98 lere kadar çıktığı bildirilmektedir. 

• İki doz așı altı ay ara ile yapılmalıdır. Antikor cevabı bakılması veya rapel gerek-

memektedir. 

• Çoklu immünsupresif ilaç kullanımı sırasında așılama yapıldıysa antikor cevabı 

bakılabilir. 

Hepatit B: Türkiye de HBV prevalansı % 4 olarak bildirilmektedir. Zorunlu așılama 

șeması içinde olması nedeniyle 50 yaș altında daha nadir görülmekle birlikte ülkemi-

zin çok göç aldığını göz önüne aldığımızda prevalansı muhtemelen artacaktır. 

• Serolojik taramada HBs ag, Anti HBs ab ve Anti HBc İGG bakılmalıdır.

• Doğal yolla antikor geliștirmiș olan bireylerde așılama gerekmemektedir.

HBV așısına %10 civarında yanıtsızlık olduğu bilinmektedir. Așılama sonrası kesinlikle 

antikor cevabı gözden geçirilmelidir. Așılama ile İBH hasta grubunda bașarı oranı %61 

civarındadır. Anti HBs titresi > 10. IU/L olması hedeflenmeli, belirli aralıklarla titre 

kontrol edilmeli, <10IU/L olan hastalarda hatırlatma dozu önerilmelidir. 

• Hatırlatma dozu 0, 1, 6. Aylarda çift doz așı uygulaması ile yapılabilir. 

Varicella Zoster: İBH hastalarında artmıș bir varicella zoster riskinden bahsetmek 

mümkündür Kohort çalıșmaları riskin normal topluma göre yaklașık iki kat kadar 

(1.2-1.8 kat) arttığını göstermektedir. Özellikle immün supresif ilaçlar kombine 

edildiklerinde risk daha da artmaktadır. 

• Yașdan bağımsız olarak bütün hastalara önerilmelidir.

• JAK inhibitörü, S1P modülatörü veya kombine immünsupresif alacak 18 yaș 

üzerindeki hastalara önerilmelidir. 

• Mümkünse immünsupresif tedavi öncesinde verilmeli, ancak tedavi altındaki 

hastalarda antikor cevapları anlamlı farklı değildir.

İnfluenza Așısı: İBH hastalarında yapılmıș randomize kontrollü çalıșma veya 

meta-analiz olmamakla birlikte bu hasta grubunda antikor cevabının iyi olduğu 

bilinmektedir. Kronik steroid tedavisi altındaki hastalarda gelișen influenza infeksi-

yonu ciddi seyredebilmektedir. Așının mevsimsel bütün gripleri önlemediği, sadece 

ciddi seyredebilecek sușlardan koruduğu unutulmamalıdır.

• WHO tarafından onaylanan așıların yıllık olarak Eylül ve Ekim ayı içinde yapılma-

sı önerilmelidir.

Human Papilloma Virüs: genel koruyucu hekimlik açısından değerlendirilmelidir, 

inaktive așıdır, güvenle yapılabilir.

• Bütün erkek ve kadınlara önerilmelidir. 11-15 yaș arasında 2 doz așı yeterliyken, 

15 yaș üzerinde 3 doz yapılması tavsiye edilmelidir. Her iki cinsiyet için 26 

yașından sonra yapılması tartıșılmalıdır. Yaș sınırı olarak 26 yaș kullanılabilir.

Diğer Așılar: İBH hastalarında özellikle yapılmıș bir çalıșma olmamakla birlikte 

meningokok ve pnömokok așıları risk altındaki hastalara önerilmelidir. 

Vedolizumab alan hastalarda JC virüs taraması yapılmasına gerek yoktur. İmmün 

supresif tedavi alan veya alacak olan hastalarda güvenli așılama süreleri gösteril-

mektedir (Resim 2).

Hastalar ilk tanı anından itibaren așılama ile önlenebilen hastalıklar açısından 

taranmalı. Așılama mümkün olan en az İS döneminde yapılmalı, hastalık yatıștığı 

dönemler așılama ve eksiklerin gözden geçirilmesi için uygun zamanlardır. Zorunlu-

luk olmadıkça canlı așılardan kaçınılmalı, immunsupresif tedavi așılama için 

ertelenmemelidir.

Anemik Olguların Değerlendirilmesi
Demir eksikliği anemisi (DEA) İBH hastalarında %74 e kadar çıkabilmektedir DEA 

ile İBH șiddeti doğru orantılıdır. 

DEA saptandığında tedavi edilmelidir, hedef anemiyi düzeltmek ve demir depoları-

nı tamamen doldurmaktır. İBH hastalarında sık görülen anemi türleri ve tanı 

kriterleri Tablo 2 de özetlenmiștir.

verildiğinde benzer etkinliği sağladığı görülmüștür. İBH hastalarında öncelikle 

bu șekilde tedavi önerilebilir. Oral demir tedavisini hasta tolere edemezse i.v. 

demir tedavine geçilmelidir. 

• Aktif İBH varlığında veya șiddetli demir eksikliği varlığında ilk seçenek İ.V. demir 

tedavisi olmalıdır. Literatür verileri İBH hastalarında ferrik karboksimaltoz un 

ferrik sükrozdan daha etkin olduğunu göstermektedir. 

• Oral demir tedavisinde yeni demir preparatları kullanıma girmiștir. Ülkemizde 

yaygın ve uygun dozda bulunmamakla birlikte Ferrik maltol ve sukrozomial 

demir kullanımı yan etkiler az olması nedeniyle önerilebilir. Oral Ferrik maltol 

İBH hastalarında i.v. demir tedavisi kadar etkin bulunmuștur. Bulunabilir olduğu 

zaman hafif șiddetli DEA tedavisinde öncelikli olarak seçilebilir. 

Vitamin B12 eksikliği saptanan hastalarda tedavi verilmedir. Metotreksat alan 

vitamin D ve kalsiyum eksikliğine yol açabilecek nutrisyonel eksikliklerin önlenmesi 

önemlidir. Kan vitamin D düzeyleri < 20 ise destek verilmelidir.

• Yukarıda sayılan osteoporozis risk faktörleri olan hastalarda kalça ve vertebra 

DXA ile mineral dansitesine bakılmalıdır. Normalse 5 yılda bir tekrarlanabilir.

• Steroid kullanımı vertebra kırığı riskini artırmaktadır. Steroid tedavisi alan 

hastalara osteoporoz riskine karșı vitamin D ve kalsiyum desteği önerilmelidir. 

Kümülatif steroid kullanımı >3 ay ise osteoporoz açısından mineral dansitesine 

bakılmalıdır. 

• Osteoporoz saptandığında bifosfonat tedavisi gerekliliği ve tedavi planlanması 

için hasta endokrinoloji uzmanına yönlendirilmelidir.

Tablo 1. İmmün İBH Tedavisinde Kullanılan İlaçların İmmünsupresyon Derecesi

İlaç

Aminosalisilat

Topikal steroid

Sistemik steroid

Vedolizumab

MTX / AZA

Siklosporin
Takrolimus
Anti- TNF
Jak İnhibitörleri
Ustekinumab

Guselkumab

Risankizumab

Ozanimod 

Etrasimod

İmmünsupresyon
derecesi Öneri

Sistemik etkisi yoktur

Budesonid > 6 mg gün orta derecede
immünsupresyon

>20 mg, >2 hafta ciddi immünsupresyon

Bağırsak selektif, GI infeksiyon riski artmıș

MTX <20 mg/hf, AZA < 3mg/kg/gün
düșük immünsupresyon 

Kombinasyon tedavileri ile risk artmaktadır. 
Anti-TNF’ler, ustekinumab ve
JAK inhibitörlerine göre daha fazla
immünsupresyona neden olmaktadır.

IL-23 selektif blokajı nedeniyle sistemik enfeksiyon
riski düșüktür

IL-23 p19 selektif, fırsatçı enfeksiyon riski düșük

Lenfopeni riski yüksek, Rekombinant zoster așısı önerilir

Bașlangıçta kardiyak ve enfeksiyon izlemi önerilir

• Proton pompa inhibitörleri, Sülfasalazin, Metotreksat veya Azathioprine kullanan 

hastalarda DEA açısından dikkat edilmelidir.

Demir tedavisi: Hastalık aktif veya Hemoglobin < 10 g/dL ise i.v. demir tedavisi 

verilmelidir. Oral demir tedavisi kan düzeyleri Hb > 10g/dL üzerinde önerilebilir. 

Demir depolarını doldurmak için 6 aylık tedavi önerilir, demir preparatlarının 

emilimi için mide asidi gerektiği için sabah aç karına almalıdır. İBH hastalarında 

DEA tedavisine yönelik yaklașım șekil 1 de özetlenmiștir.

• Günlük 65 mg elemental demir içeren ilaçların günde bir kez verilmesi yeterlidir. 

GİS șikayetleri yapma olasılığını azaltmak için alterne olarak bir gün arayla da 

İmmünsupresif Tedavi Altında HBV Reaktivasyon Riskinin Değerlendirilmesi: 
İBH tedavisinde kullanılan ilaçlarla HBV reaktivasyonu nadir değildir. HBV serolojisi-

nin değerlendirilmesi tabloda verilmiștir (Tablo 3). 

• HBV reaktivasyonu nedir?

• HBV DNA ve/veya HBsAg düzeyleri saptanamaz olan bireylerde, HBV DNA’nın 

yeniden saptanabilir hale gelmesi (>100 IU/mL) veya HBsAg’nin yeniden 

pozitifleșmesi (HBsAg seroreversiyonu) ile ya da bașlangıç (bazal) değerlere 

kıyasla HBV DNA düzeylerinde en az 10 katlık bir artıșın ortaya çıkması

• HBs Ag negatif, anti HbC + hastalarda reaktivasyon: HBV DNA saptanması veya 

HBsAg serokonversiyonu görülmesidir.

• Anti HBs varlığı reaktivasyon riskini ciddi azaltır ancak engellemez.

İBH tedavisinde kullanılan ilaçların HBV reaktivasyon riskleri tablo 4’de gösterilmiș-

tir. HBV seroloji sonucuna göre hastalarda uyulması gereken algoritma șekil 2’de 

özetlenmiștir.

• Kullanılan İBH ilaçlarının çoğunda Önleyici (preemptive) yaklașım koruyucu 

(Profilaktik) yaklașıma göre tercih edilmelidir. 

• HBs Ag + hastalarda orta veya yüksek riskli immünsupresif ilaç kullanılacaksa 

profilaktik tedavi verilmelidir.

• HBs Ag negatif grupta yüksek riskli ilaçlar kullanılacaksa profilaksi verilmelidir.

• HBV DNA tedavi öncesinde > 2000 IU olan hastalar kronik HBV olabileceği 

unutulmamalı İBH tedavisinden bağımsız olarak tetkik edilmelidir. 

• İlaç seçiminde genetik bariyeri yüksek Entekavir veya Tenofovir seçilmelidir.
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İBH tedavisinde kullandığımız ilaçlar hastaları enfeksiyonlara yatkın hale 

getirmektedir. Genel olarak kullanılan ilaçların immünsupresyon düzeylerini 

bilmek, hafif veya orta - șiddetli immünsupresyon (İS) ayrımı önemlidir (Tablo 1).

• 5- ASA (mesalazin) immünsupresyon yapmaz.

• Steroidler

— >20 mg 2hf orta derecede İS yapmakta

— Budesonide < 6 mg/ gün uzun süreli kullanım düșük İS

— Topikal lavmanlar genelde güvenli, düșük İS

hastalara folat desteği verilmesi unutulmamalıdır. 

Venöz Tromboemboli (VTE) Risk Değerlendirilmesi: İBH seyri sırasında VTE riski 

artmaktadır. Hastalık aktivitesi, fenotipi, hastanede yatıș, cerrahi ve kortikosteroid 

kullanımı bașlıca risk faktörleridir. Derin venler dıșında atipik lokalizasyonlarda 

olabilmektedir. 

• Sigara ve obezite VTE riskini artırmaktadır.

• Ülseratif kolit ve aktif hastalık varlığı VTE riskini artırmaktadır.

• Sadece JAK inhibitörlerinin kullanımı derin ven tromboz riskini artırmaz.

• Gebelerde VTE riski artmaktadır, UK hastalarında bu etki daha belirgindir, ideal 

yaklașım gebelik süresince ve erken postpartum döneme uzatacak șekilde 

profilaksi verilmesidir.

• Aterotrombotik Riskler: İBH hastalarında diğer risk faktörleri olmasa bile 

miyokard infarktüsü, kardiyovasküler hastalık ilișkili ölüm ve inme riskinde artıș 

mevcuttur. Hastaların belirli aralıklarla kalp damar sağlığı açısından kontrol 

edilmesi önerilmelidir.

Kemik Sağlığının Korunması: İBH hastalarında osteopeni %40, osteoporoz ise 

%37 civarında saptanabilmektedir. Bilinen risk faktörleri düșük vücut kitle indeksi, 

kronik steroid kullanımı, sigara kullanımı, postmenopozal hastalar ve malnutrisyon 

olarak sayılabilir. Bu nedenlerle kilo kontrolü, steroid kullanımının sınırlanması ile 
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• Anti TNFler, Ustekinumab ve JAK inhibitörleri

— Orta derecede immünsupresyon yapmaktadır.

• IL-23 selektif inhibitörleri (guselkumab, risankizumab) düșük derecede immün-

supresyon ile ilișkilidir, S1P modülatörleri(ozanimod, etrasimod) orta derecede 

immünsupresyon olușturur.

Orta derece ve șiddetli immünsupresyon yapan ilaçları alan hastalarda canlı așı 

yapılması kontrendikedir, buna karșın rekombinan așılar bütün hastalara (Kullan-

dığı İBH ilacından bağımsız) yapılabilir.

İBH hastalarında artmıș bir infeksiyon riskinden bahsedilemez. Bu nedenle kronik 

enfeksiyonlar toplumda görülen oranlarda saptanır. Hastalar ilk tanı aldıkların 

anda bazı enfeksiyon hastalıkları konusunda değerlendirilmelidir.

• Her hastaya Hepatit A, B ve C serolojisi ilk tanı anında bakılmalıdır.

Sitomegalovirüs (CMV) erișkin popülasyonun neredeyse tamamında mevcut olup 

İg G antikorları bakmanın bir faydası yoktur. Her CMV pozitifliği tedavi gerektirmez, 

vakayı temel alarak tedavi planlamak daha uygun bir yaklașımdır.

Epstein Barr Virüsü (EBV): İBH hasta popülasyonunun > %75 inde EBV İGG pozitiftir.

• Azathioprine (AZA) altında akut enfeksiyonun seyri ciddi ve hayatı tehdit edici 

olabileceği için özellikle genç hastalarda AZA tedavisi öncesinde bakılmalı, EBV 

İgG saptanmayan hastalara AZA verilmemelidir.

Așı ile korunabilen hastalıkların taranması ve uygun önerilerin verilmesi önemlidir. Sık 

karșılașılan etkenler ve așılama șemaları özetlenmiștir. 

Hepatit A: İlk tarama sırasında HAV seronegatif olduğu saptanan hastalara 

așılama önerilmelidir. İmmünsupresif tedavi alan İBH hastalarında serokonversi-

yon oranı %98 lere kadar çıktığı bildirilmektedir. 

• İki doz așı altı ay ara ile yapılmalıdır. Antikor cevabı bakılması veya rapel gerek-

memektedir. 

• Çoklu immünsupresif ilaç kullanımı sırasında așılama yapıldıysa antikor cevabı 

bakılabilir. 

Hepatit B: Türkiye de HBV prevalansı % 4 olarak bildirilmektedir. Zorunlu așılama 

șeması içinde olması nedeniyle 50 yaș altında daha nadir görülmekle birlikte ülkemi-

zin çok göç aldığını göz önüne aldığımızda prevalansı muhtemelen artacaktır. 

• Serolojik taramada HBs ag, Anti HBs ab ve Anti HBc İGG bakılmalıdır.

• Doğal yolla antikor geliștirmiș olan bireylerde așılama gerekmemektedir.

HBV așısına %10 civarında yanıtsızlık olduğu bilinmektedir. Așılama sonrası kesinlikle 

antikor cevabı gözden geçirilmelidir. Așılama ile İBH hasta grubunda bașarı oranı %61 

civarındadır. Anti HBs titresi > 10. IU/L olması hedeflenmeli, belirli aralıklarla titre 

kontrol edilmeli, <10IU/L olan hastalarda hatırlatma dozu önerilmelidir. 

• Hatırlatma dozu 0, 1, 6. Aylarda çift doz așı uygulaması ile yapılabilir. 

Varicella Zoster: İBH hastalarında artmıș bir varicella zoster riskinden bahsetmek 

mümkündür Kohort çalıșmaları riskin normal topluma göre yaklașık iki kat kadar 

(1.2-1.8 kat) arttığını göstermektedir. Özellikle immün supresif ilaçlar kombine 

edildiklerinde risk daha da artmaktadır. 

• Yașdan bağımsız olarak bütün hastalara önerilmelidir.

• JAK inhibitörü, S1P modülatörü veya kombine immünsupresif alacak 18 yaș 

üzerindeki hastalara önerilmelidir. 

• Mümkünse immünsupresif tedavi öncesinde verilmeli, ancak tedavi altındaki 

hastalarda antikor cevapları anlamlı farklı değildir.

İnfluenza Așısı: İBH hastalarında yapılmıș randomize kontrollü çalıșma veya 

meta-analiz olmamakla birlikte bu hasta grubunda antikor cevabının iyi olduğu 

bilinmektedir. Kronik steroid tedavisi altındaki hastalarda gelișen influenza infeksi-

yonu ciddi seyredebilmektedir. Așının mevsimsel bütün gripleri önlemediği, sadece 

ciddi seyredebilecek sușlardan koruduğu unutulmamalıdır.

• WHO tarafından onaylanan așıların yıllık olarak Eylül ve Ekim ayı içinde yapılma-

sı önerilmelidir.

Human Papilloma Virüs: genel koruyucu hekimlik açısından değerlendirilmelidir, 

inaktive așıdır, güvenle yapılabilir.

• Bütün erkek ve kadınlara önerilmelidir. 11-15 yaș arasında 2 doz așı yeterliyken, 

15 yaș üzerinde 3 doz yapılması tavsiye edilmelidir. Her iki cinsiyet için 26 

yașından sonra yapılması tartıșılmalıdır. Yaș sınırı olarak 26 yaș kullanılabilir.

Diğer Așılar: İBH hastalarında özellikle yapılmıș bir çalıșma olmamakla birlikte 

meningokok ve pnömokok așıları risk altındaki hastalara önerilmelidir. 

Vedolizumab alan hastalarda JC virüs taraması yapılmasına gerek yoktur. İmmün 

supresif tedavi alan veya alacak olan hastalarda güvenli așılama süreleri gösteril-

mektedir (Resim 2).

Hastalar ilk tanı anından itibaren așılama ile önlenebilen hastalıklar açısından 

taranmalı. Așılama mümkün olan en az İS döneminde yapılmalı, hastalık yatıștığı 

dönemler așılama ve eksiklerin gözden geçirilmesi için uygun zamanlardır. Zorunlu-

luk olmadıkça canlı așılardan kaçınılmalı, immunsupresif tedavi așılama için 

ertelenmemelidir.

Anemik Olguların Değerlendirilmesi
Demir eksikliği anemisi (DEA) İBH hastalarında %74 e kadar çıkabilmektedir DEA 

ile İBH șiddeti doğru orantılıdır. 

DEA saptandığında tedavi edilmelidir, hedef anemiyi düzeltmek ve demir depoları-

nı tamamen doldurmaktır. İBH hastalarında sık görülen anemi türleri ve tanı 

kriterleri Tablo 2 de özetlenmiștir.

verildiğinde benzer etkinliği sağladığı görülmüștür. İBH hastalarında öncelikle 

bu șekilde tedavi önerilebilir. Oral demir tedavisini hasta tolere edemezse i.v. 

demir tedavine geçilmelidir. 

• Aktif İBH varlığında veya șiddetli demir eksikliği varlığında ilk seçenek İ.V. demir 

tedavisi olmalıdır. Literatür verileri İBH hastalarında ferrik karboksimaltoz un 

ferrik sükrozdan daha etkin olduğunu göstermektedir. 

• Oral demir tedavisinde yeni demir preparatları kullanıma girmiștir. Ülkemizde 

yaygın ve uygun dozda bulunmamakla birlikte Ferrik maltol ve sukrozomial 

demir kullanımı yan etkiler az olması nedeniyle önerilebilir. Oral Ferrik maltol 

İBH hastalarında i.v. demir tedavisi kadar etkin bulunmuștur. Bulunabilir olduğu 

zaman hafif șiddetli DEA tedavisinde öncelikli olarak seçilebilir. 

Vitamin B12 eksikliği saptanan hastalarda tedavi verilmedir. Metotreksat alan 

vitamin D ve kalsiyum eksikliğine yol açabilecek nutrisyonel eksikliklerin önlenmesi 

önemlidir. Kan vitamin D düzeyleri < 20 ise destek verilmelidir.

• Yukarıda sayılan osteoporozis risk faktörleri olan hastalarda kalça ve vertebra 

DXA ile mineral dansitesine bakılmalıdır. Normalse 5 yılda bir tekrarlanabilir.

• Steroid kullanımı vertebra kırığı riskini artırmaktadır. Steroid tedavisi alan 

hastalara osteoporoz riskine karșı vitamin D ve kalsiyum desteği önerilmelidir. 

Kümülatif steroid kullanımı >3 ay ise osteoporoz açısından mineral dansitesine 

bakılmalıdır. 

• Osteoporoz saptandığında bifosfonat tedavisi gerekliliği ve tedavi planlanması 

için hasta endokrinoloji uzmanına yönlendirilmelidir.

• Proton pompa inhibitörleri, Sülfasalazin, Metotreksat veya Azathioprine kullanan 

hastalarda DEA açısından dikkat edilmelidir.

Demir tedavisi: Hastalık aktif veya Hemoglobin < 10 g/dL ise i.v. demir tedavisi 

verilmelidir. Oral demir tedavisi kan düzeyleri Hb > 10g/dL üzerinde önerilebilir. 

Demir depolarını doldurmak için 6 aylık tedavi önerilir, demir preparatlarının 

emilimi için mide asidi gerektiği için sabah aç karına almalıdır. İBH hastalarında 

DEA tedavisine yönelik yaklașım șekil 1 de özetlenmiștir.

• Günlük 65 mg elemental demir içeren ilaçların günde bir kez verilmesi yeterlidir. 

GİS șikayetleri yapma olasılığını azaltmak için alterne olarak bir gün arayla da 

İmmünsupresif Tedavi Altında HBV Reaktivasyon Riskinin Değerlendirilmesi: 
İBH tedavisinde kullanılan ilaçlarla HBV reaktivasyonu nadir değildir. HBV serolojisi-

nin değerlendirilmesi tabloda verilmiștir (Tablo 3). 

• HBV reaktivasyonu nedir?

• HBV DNA ve/veya HBsAg düzeyleri saptanamaz olan bireylerde, HBV DNA’nın 

yeniden saptanabilir hale gelmesi (>100 IU/mL) veya HBsAg’nin yeniden 

pozitifleșmesi (HBsAg seroreversiyonu) ile ya da bașlangıç (bazal) değerlere 

kıyasla HBV DNA düzeylerinde en az 10 katlık bir artıșın ortaya çıkması

• HBs Ag negatif, anti HbC + hastalarda reaktivasyon: HBV DNA saptanması veya 

HBsAg serokonversiyonu görülmesidir.

• Anti HBs varlığı reaktivasyon riskini ciddi azaltır ancak engellemez.

İBH tedavisinde kullanılan ilaçların HBV reaktivasyon riskleri tablo 4’de gösterilmiș-

tir. HBV seroloji sonucuna göre hastalarda uyulması gereken algoritma șekil 2’de 

özetlenmiștir.

• Kullanılan İBH ilaçlarının çoğunda Önleyici (preemptive) yaklașım koruyucu 

(Profilaktik) yaklașıma göre tercih edilmelidir. 

• HBs Ag + hastalarda orta veya yüksek riskli immünsupresif ilaç kullanılacaksa 

profilaktik tedavi verilmelidir.

• HBs Ag negatif grupta yüksek riskli ilaçlar kullanılacaksa profilaksi verilmelidir.

• HBV DNA tedavi öncesinde > 2000 IU olan hastalar kronik HBV olabileceği 

unutulmamalı İBH tedavisinden bağımsız olarak tetkik edilmelidir. 

• İlaç seçiminde genetik bariyeri yüksek Entekavir veya Tenofovir seçilmelidir.
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İBH tedavisinde kullandığımız ilaçlar hastaları enfeksiyonlara yatkın hale 

getirmektedir. Genel olarak kullanılan ilaçların immünsupresyon düzeylerini 

bilmek, hafif veya orta - șiddetli immünsupresyon (İS) ayrımı önemlidir (Tablo 1).

• 5- ASA (mesalazin) immünsupresyon yapmaz.

• Steroidler

— >20 mg 2hf orta derecede İS yapmakta

— Budesonide < 6 mg/ gün uzun süreli kullanım düșük İS

— Topikal lavmanlar genelde güvenli, düșük İS

hastalara folat desteği verilmesi unutulmamalıdır. 

Venöz Tromboemboli (VTE) Risk Değerlendirilmesi: İBH seyri sırasında VTE riski 

artmaktadır. Hastalık aktivitesi, fenotipi, hastanede yatıș, cerrahi ve kortikosteroid 

kullanımı bașlıca risk faktörleridir. Derin venler dıșında atipik lokalizasyonlarda 

olabilmektedir. 

• Sigara ve obezite VTE riskini artırmaktadır.

• Ülseratif kolit ve aktif hastalık varlığı VTE riskini artırmaktadır.

• Sadece JAK inhibitörlerinin kullanımı derin ven tromboz riskini artırmaz.

• Gebelerde VTE riski artmaktadır, UK hastalarında bu etki daha belirgindir, ideal 

yaklașım gebelik süresince ve erken postpartum döneme uzatacak șekilde 

profilaksi verilmesidir.

• Aterotrombotik Riskler: İBH hastalarında diğer risk faktörleri olmasa bile 

miyokard infarktüsü, kardiyovasküler hastalık ilișkili ölüm ve inme riskinde artıș 

mevcuttur. Hastaların belirli aralıklarla kalp damar sağlığı açısından kontrol 

edilmesi önerilmelidir.

Kemik Sağlığının Korunması: İBH hastalarında osteopeni %40, osteoporoz ise 

%37 civarında saptanabilmektedir. Bilinen risk faktörleri düșük vücut kitle indeksi, 

kronik steroid kullanımı, sigara kullanımı, postmenopozal hastalar ve malnutrisyon 

olarak sayılabilir. Bu nedenlerle kilo kontrolü, steroid kullanımının sınırlanması ile 
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• Anti TNFler, Ustekinumab ve JAK inhibitörleri

— Orta derecede immünsupresyon yapmaktadır.

• IL-23 selektif inhibitörleri (guselkumab, risankizumab) düșük derecede immün-

supresyon ile ilișkilidir, S1P modülatörleri(ozanimod, etrasimod) orta derecede 

immünsupresyon olușturur.

Orta derece ve șiddetli immünsupresyon yapan ilaçları alan hastalarda canlı așı 

yapılması kontrendikedir, buna karșın rekombinan așılar bütün hastalara (Kullan-

dığı İBH ilacından bağımsız) yapılabilir.

İBH hastalarında artmıș bir infeksiyon riskinden bahsedilemez. Bu nedenle kronik 

enfeksiyonlar toplumda görülen oranlarda saptanır. Hastalar ilk tanı aldıkların 

anda bazı enfeksiyon hastalıkları konusunda değerlendirilmelidir.

• Her hastaya Hepatit A, B ve C serolojisi ilk tanı anında bakılmalıdır.

Sitomegalovirüs (CMV) erișkin popülasyonun neredeyse tamamında mevcut olup 

İg G antikorları bakmanın bir faydası yoktur. Her CMV pozitifliği tedavi gerektirmez, 

vakayı temel alarak tedavi planlamak daha uygun bir yaklașımdır.

Epstein Barr Virüsü (EBV): İBH hasta popülasyonunun > %75 inde EBV İGG pozitiftir.

• Azathioprine (AZA) altında akut enfeksiyonun seyri ciddi ve hayatı tehdit edici 

olabileceği için özellikle genç hastalarda AZA tedavisi öncesinde bakılmalı, EBV 

İgG saptanmayan hastalara AZA verilmemelidir.

Așı ile korunabilen hastalıkların taranması ve uygun önerilerin verilmesi önemlidir. Sık 

karșılașılan etkenler ve așılama șemaları özetlenmiștir. 

Hepatit A: İlk tarama sırasında HAV seronegatif olduğu saptanan hastalara 

așılama önerilmelidir. İmmünsupresif tedavi alan İBH hastalarında serokonversi-

yon oranı %98 lere kadar çıktığı bildirilmektedir. 

• İki doz așı altı ay ara ile yapılmalıdır. Antikor cevabı bakılması veya rapel gerek-

memektedir. 

• Çoklu immünsupresif ilaç kullanımı sırasında așılama yapıldıysa antikor cevabı 

bakılabilir. 

Hepatit B: Türkiye de HBV prevalansı % 4 olarak bildirilmektedir. Zorunlu așılama 

șeması içinde olması nedeniyle 50 yaș altında daha nadir görülmekle birlikte ülkemi-

zin çok göç aldığını göz önüne aldığımızda prevalansı muhtemelen artacaktır. 

• Serolojik taramada HBs ag, Anti HBs ab ve Anti HBc İGG bakılmalıdır.

• Doğal yolla antikor geliștirmiș olan bireylerde așılama gerekmemektedir.

HBV așısına %10 civarında yanıtsızlık olduğu bilinmektedir. Așılama sonrası kesinlikle 

antikor cevabı gözden geçirilmelidir. Așılama ile İBH hasta grubunda bașarı oranı %61 

civarındadır. Anti HBs titresi > 10. IU/L olması hedeflenmeli, belirli aralıklarla titre 

kontrol edilmeli, <10IU/L olan hastalarda hatırlatma dozu önerilmelidir. 

• Hatırlatma dozu 0, 1, 6. Aylarda çift doz așı uygulaması ile yapılabilir. 

Varicella Zoster: İBH hastalarında artmıș bir varicella zoster riskinden bahsetmek 

mümkündür Kohort çalıșmaları riskin normal topluma göre yaklașık iki kat kadar 

(1.2-1.8 kat) arttığını göstermektedir. Özellikle immün supresif ilaçlar kombine 

edildiklerinde risk daha da artmaktadır. 

• Yașdan bağımsız olarak bütün hastalara önerilmelidir.

• JAK inhibitörü, S1P modülatörü veya kombine immünsupresif alacak 18 yaș 

üzerindeki hastalara önerilmelidir. 

• Mümkünse immünsupresif tedavi öncesinde verilmeli, ancak tedavi altındaki 

hastalarda antikor cevapları anlamlı farklı değildir.

İnfluenza Așısı: İBH hastalarında yapılmıș randomize kontrollü çalıșma veya 

meta-analiz olmamakla birlikte bu hasta grubunda antikor cevabının iyi olduğu 

bilinmektedir. Kronik steroid tedavisi altındaki hastalarda gelișen influenza infeksi-

yonu ciddi seyredebilmektedir. Așının mevsimsel bütün gripleri önlemediği, sadece 

ciddi seyredebilecek sușlardan koruduğu unutulmamalıdır.

• WHO tarafından onaylanan așıların yıllık olarak Eylül ve Ekim ayı içinde yapılma-

sı önerilmelidir.

Human Papilloma Virüs: genel koruyucu hekimlik açısından değerlendirilmelidir, 

inaktive așıdır, güvenle yapılabilir.

• Bütün erkek ve kadınlara önerilmelidir. 11-15 yaș arasında 2 doz așı yeterliyken, 

15 yaș üzerinde 3 doz yapılması tavsiye edilmelidir. Her iki cinsiyet için 26 

yașından sonra yapılması tartıșılmalıdır. Yaș sınırı olarak 26 yaș kullanılabilir.

Diğer Așılar: İBH hastalarında özellikle yapılmıș bir çalıșma olmamakla birlikte 

meningokok ve pnömokok așıları risk altındaki hastalara önerilmelidir. 

Vedolizumab alan hastalarda JC virüs taraması yapılmasına gerek yoktur. İmmün 

supresif tedavi alan veya alacak olan hastalarda güvenli așılama süreleri gösteril-

mektedir (Resim 2).

Hastalar ilk tanı anından itibaren așılama ile önlenebilen hastalıklar açısından 

taranmalı. Așılama mümkün olan en az İS döneminde yapılmalı, hastalık yatıștığı 

dönemler așılama ve eksiklerin gözden geçirilmesi için uygun zamanlardır. Zorunlu-

luk olmadıkça canlı așılardan kaçınılmalı, immunsupresif tedavi așılama için 

ertelenmemelidir.

Anemik Olguların Değerlendirilmesi
Demir eksikliği anemisi (DEA) İBH hastalarında %74 e kadar çıkabilmektedir DEA 

ile İBH șiddeti doğru orantılıdır. 

DEA saptandığında tedavi edilmelidir, hedef anemiyi düzeltmek ve demir depoları-

nı tamamen doldurmaktır. İBH hastalarında sık görülen anemi türleri ve tanı 

kriterleri Tablo 2 de özetlenmiștir.

verildiğinde benzer etkinliği sağladığı görülmüștür. İBH hastalarında öncelikle 

bu șekilde tedavi önerilebilir. Oral demir tedavisini hasta tolere edemezse i.v. 

demir tedavine geçilmelidir. 

• Aktif İBH varlığında veya șiddetli demir eksikliği varlığında ilk seçenek İ.V. demir 

tedavisi olmalıdır. Literatür verileri İBH hastalarında ferrik karboksimaltoz un 

ferrik sükrozdan daha etkin olduğunu göstermektedir. 

• Oral demir tedavisinde yeni demir preparatları kullanıma girmiștir. Ülkemizde 

yaygın ve uygun dozda bulunmamakla birlikte Ferrik maltol ve sukrozomial 

demir kullanımı yan etkiler az olması nedeniyle önerilebilir. Oral Ferrik maltol 

İBH hastalarında i.v. demir tedavisi kadar etkin bulunmuștur. Bulunabilir olduğu 

zaman hafif șiddetli DEA tedavisinde öncelikli olarak seçilebilir. 

Vitamin B12 eksikliği saptanan hastalarda tedavi verilmedir. Metotreksat alan 

vitamin D ve kalsiyum eksikliğine yol açabilecek nutrisyonel eksikliklerin önlenmesi 

önemlidir. Kan vitamin D düzeyleri < 20 ise destek verilmelidir.

• Yukarıda sayılan osteoporozis risk faktörleri olan hastalarda kalça ve vertebra 

DXA ile mineral dansitesine bakılmalıdır. Normalse 5 yılda bir tekrarlanabilir.

• Steroid kullanımı vertebra kırığı riskini artırmaktadır. Steroid tedavisi alan 

hastalara osteoporoz riskine karșı vitamin D ve kalsiyum desteği önerilmelidir. 

Kümülatif steroid kullanımı >3 ay ise osteoporoz açısından mineral dansitesine 

bakılmalıdır. 

• Osteoporoz saptandığında bifosfonat tedavisi gerekliliği ve tedavi planlanması 

için hasta endokrinoloji uzmanına yönlendirilmelidir.

• Proton pompa inhibitörleri, Sülfasalazin, Metotreksat veya Azathioprine kullanan 

hastalarda DEA açısından dikkat edilmelidir.

Demir tedavisi: Hastalık aktif veya Hemoglobin < 10 g/dL ise i.v. demir tedavisi 

verilmelidir. Oral demir tedavisi kan düzeyleri Hb > 10g/dL üzerinde önerilebilir. 

Demir depolarını doldurmak için 6 aylık tedavi önerilir, demir preparatlarının 

emilimi için mide asidi gerektiği için sabah aç karına almalıdır. İBH hastalarında 

DEA tedavisine yönelik yaklașım șekil 1 de özetlenmiștir.

• Günlük 65 mg elemental demir içeren ilaçların günde bir kez verilmesi yeterlidir. 

GİS șikayetleri yapma olasılığını azaltmak için alterne olarak bir gün arayla da 

İmmünsupresif Tedavi Altında HBV Reaktivasyon Riskinin Değerlendirilmesi: 
İBH tedavisinde kullanılan ilaçlarla HBV reaktivasyonu nadir değildir. HBV serolojisi-

nin değerlendirilmesi tabloda verilmiștir (Tablo 3). 

• HBV reaktivasyonu nedir?

• HBV DNA ve/veya HBsAg düzeyleri saptanamaz olan bireylerde, HBV DNA’nın 

yeniden saptanabilir hale gelmesi (>100 IU/mL) veya HBsAg’nin yeniden 

pozitifleșmesi (HBsAg seroreversiyonu) ile ya da bașlangıç (bazal) değerlere 

kıyasla HBV DNA düzeylerinde en az 10 katlık bir artıșın ortaya çıkması

• HBs Ag negatif, anti HbC + hastalarda reaktivasyon: HBV DNA saptanması veya 

HBsAg serokonversiyonu görülmesidir.

• Anti HBs varlığı reaktivasyon riskini ciddi azaltır ancak engellemez.

İBH tedavisinde kullanılan ilaçların HBV reaktivasyon riskleri tablo 4’de gösterilmiș-

tir. HBV seroloji sonucuna göre hastalarda uyulması gereken algoritma șekil 2’de 

özetlenmiștir.

• Kullanılan İBH ilaçlarının çoğunda Önleyici (preemptive) yaklașım koruyucu 

(Profilaktik) yaklașıma göre tercih edilmelidir. 

• HBs Ag + hastalarda orta veya yüksek riskli immünsupresif ilaç kullanılacaksa 

profilaktik tedavi verilmelidir.

• HBs Ag negatif grupta yüksek riskli ilaçlar kullanılacaksa profilaksi verilmelidir.

• HBV DNA tedavi öncesinde > 2000 IU olan hastalar kronik HBV olabileceği 

unutulmamalı İBH tedavisinden bağımsız olarak tetkik edilmelidir. 

• İlaç seçiminde genetik bariyeri yüksek Entekavir veya Tenofovir seçilmelidir.
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İBH tedavisinde kullandığımız ilaçlar hastaları enfeksiyonlara yatkın hale 

getirmektedir. Genel olarak kullanılan ilaçların immünsupresyon düzeylerini 

bilmek, hafif veya orta - șiddetli immünsupresyon (İS) ayrımı önemlidir (Tablo 1).

• 5- ASA (mesalazin) immünsupresyon yapmaz.

• Steroidler

— >20 mg 2hf orta derecede İS yapmakta

— Budesonide < 6 mg/ gün uzun süreli kullanım düșük İS

— Topikal lavmanlar genelde güvenli, düșük İS

hastalara folat desteği verilmesi unutulmamalıdır. 

Venöz Tromboemboli (VTE) Risk Değerlendirilmesi: İBH seyri sırasında VTE riski 

artmaktadır. Hastalık aktivitesi, fenotipi, hastanede yatıș, cerrahi ve kortikosteroid 

kullanımı bașlıca risk faktörleridir. Derin venler dıșında atipik lokalizasyonlarda 

olabilmektedir. 

• Sigara ve obezite VTE riskini artırmaktadır.

• Ülseratif kolit ve aktif hastalık varlığı VTE riskini artırmaktadır.

• Sadece JAK inhibitörlerinin kullanımı derin ven tromboz riskini artırmaz.

• Gebelerde VTE riski artmaktadır, UK hastalarında bu etki daha belirgindir, ideal 

yaklașım gebelik süresince ve erken postpartum döneme uzatacak șekilde 

profilaksi verilmesidir.

• Aterotrombotik Riskler: İBH hastalarında diğer risk faktörleri olmasa bile 

miyokard infarktüsü, kardiyovasküler hastalık ilișkili ölüm ve inme riskinde artıș 

mevcuttur. Hastaların belirli aralıklarla kalp damar sağlığı açısından kontrol 

edilmesi önerilmelidir.

Kemik Sağlığının Korunması: İBH hastalarında osteopeni %40, osteoporoz ise 

%37 civarında saptanabilmektedir. Bilinen risk faktörleri düșük vücut kitle indeksi, 

kronik steroid kullanımı, sigara kullanımı, postmenopozal hastalar ve malnutrisyon 

olarak sayılabilir. Bu nedenlerle kilo kontrolü, steroid kullanımının sınırlanması ile 

• Anti TNFler, Ustekinumab ve JAK inhibitörleri

— Orta derecede immünsupresyon yapmaktadır.

• IL-23 selektif inhibitörleri (guselkumab, risankizumab) düșük derecede immün-

supresyon ile ilișkilidir, S1P modülatörleri(ozanimod, etrasimod) orta derecede 

immünsupresyon olușturur.

Orta derece ve șiddetli immünsupresyon yapan ilaçları alan hastalarda canlı așı 

yapılması kontrendikedir, buna karșın rekombinan așılar bütün hastalara (Kullan-

dığı İBH ilacından bağımsız) yapılabilir.

İBH hastalarında artmıș bir infeksiyon riskinden bahsedilemez. Bu nedenle kronik 

enfeksiyonlar toplumda görülen oranlarda saptanır. Hastalar ilk tanı aldıkların 

anda bazı enfeksiyon hastalıkları konusunda değerlendirilmelidir.

• Her hastaya Hepatit A, B ve C serolojisi ilk tanı anında bakılmalıdır.

Sitomegalovirüs (CMV) erișkin popülasyonun neredeyse tamamında mevcut olup 

İg G antikorları bakmanın bir faydası yoktur. Her CMV pozitifliği tedavi gerektirmez, 

vakayı temel alarak tedavi planlamak daha uygun bir yaklașımdır.

Epstein Barr Virüsü (EBV): İBH hasta popülasyonunun > %75 inde EBV İGG pozitiftir.

• Azathioprine (AZA) altında akut enfeksiyonun seyri ciddi ve hayatı tehdit edici 

olabileceği için özellikle genç hastalarda AZA tedavisi öncesinde bakılmalı, EBV 

İgG saptanmayan hastalara AZA verilmemelidir.

Așı ile korunabilen hastalıkların taranması ve uygun önerilerin verilmesi önemlidir. Sık 

karșılașılan etkenler ve așılama șemaları özetlenmiștir. 

Hepatit A: İlk tarama sırasında HAV seronegatif olduğu saptanan hastalara 

așılama önerilmelidir. İmmünsupresif tedavi alan İBH hastalarında serokonversi-

yon oranı %98 lere kadar çıktığı bildirilmektedir. 

• İki doz așı altı ay ara ile yapılmalıdır. Antikor cevabı bakılması veya rapel gerek-

memektedir. 

• Çoklu immünsupresif ilaç kullanımı sırasında așılama yapıldıysa antikor cevabı 

bakılabilir. 

Hepatit B: Türkiye de HBV prevalansı % 4 olarak bildirilmektedir. Zorunlu așılama 

șeması içinde olması nedeniyle 50 yaș altında daha nadir görülmekle birlikte ülkemi-

zin çok göç aldığını göz önüne aldığımızda prevalansı muhtemelen artacaktır. 

• Serolojik taramada HBs ag, Anti HBs ab ve Anti HBc İGG bakılmalıdır.

• Doğal yolla antikor geliștirmiș olan bireylerde așılama gerekmemektedir.

HBV așısına %10 civarında yanıtsızlık olduğu bilinmektedir. Așılama sonrası kesinlikle 

antikor cevabı gözden geçirilmelidir. Așılama ile İBH hasta grubunda bașarı oranı %61 

civarındadır. Anti HBs titresi > 10. IU/L olması hedeflenmeli, belirli aralıklarla titre 

kontrol edilmeli, <10IU/L olan hastalarda hatırlatma dozu önerilmelidir. 

• Hatırlatma dozu 0, 1, 6. Aylarda çift doz așı uygulaması ile yapılabilir. 

Varicella Zoster: İBH hastalarında artmıș bir varicella zoster riskinden bahsetmek 

mümkündür Kohort çalıșmaları riskin normal topluma göre yaklașık iki kat kadar 

(1.2-1.8 kat) arttığını göstermektedir. Özellikle immün supresif ilaçlar kombine 

edildiklerinde risk daha da artmaktadır. 

• Yașdan bağımsız olarak bütün hastalara önerilmelidir.

• JAK inhibitörü, S1P modülatörü veya kombine immünsupresif alacak 18 yaș 

üzerindeki hastalara önerilmelidir. 

• Mümkünse immünsupresif tedavi öncesinde verilmeli, ancak tedavi altındaki 

hastalarda antikor cevapları anlamlı farklı değildir.

İnfluenza Așısı: İBH hastalarında yapılmıș randomize kontrollü çalıșma veya 

meta-analiz olmamakla birlikte bu hasta grubunda antikor cevabının iyi olduğu 

bilinmektedir. Kronik steroid tedavisi altındaki hastalarda gelișen influenza infeksi-

yonu ciddi seyredebilmektedir. Așının mevsimsel bütün gripleri önlemediği, sadece 

ciddi seyredebilecek sușlardan koruduğu unutulmamalıdır.

• WHO tarafından onaylanan așıların yıllık olarak Eylül ve Ekim ayı içinde yapılma-

sı önerilmelidir.

Human Papilloma Virüs: genel koruyucu hekimlik açısından değerlendirilmelidir, 

inaktive așıdır, güvenle yapılabilir.

• Bütün erkek ve kadınlara önerilmelidir. 11-15 yaș arasında 2 doz așı yeterliyken, 

15 yaș üzerinde 3 doz yapılması tavsiye edilmelidir. Her iki cinsiyet için 26 
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yașından sonra yapılması tartıșılmalıdır. Yaș sınırı olarak 26 yaș kullanılabilir.

Diğer Așılar: İBH hastalarında özellikle yapılmıș bir çalıșma olmamakla birlikte 

meningokok ve pnömokok așıları risk altındaki hastalara önerilmelidir. 

Vedolizumab alan hastalarda JC virüs taraması yapılmasına gerek yoktur. İmmün 

supresif tedavi alan veya alacak olan hastalarda güvenli așılama süreleri gösteril-

mektedir (Resim 2).

Hastalar ilk tanı anından itibaren așılama ile önlenebilen hastalıklar açısından 

taranmalı. Așılama mümkün olan en az İS döneminde yapılmalı, hastalık yatıștığı 

dönemler așılama ve eksiklerin gözden geçirilmesi için uygun zamanlardır. Zorunlu-

luk olmadıkça canlı așılardan kaçınılmalı, immunsupresif tedavi așılama için 

ertelenmemelidir.

Anemik Olguların Değerlendirilmesi
Demir eksikliği anemisi (DEA) İBH hastalarında %74 e kadar çıkabilmektedir DEA 

ile İBH șiddeti doğru orantılıdır. 

DEA saptandığında tedavi edilmelidir, hedef anemiyi düzeltmek ve demir depoları-

nı tamamen doldurmaktır. İBH hastalarında sık görülen anemi türleri ve tanı 

kriterleri Tablo 2 de özetlenmiștir.

verildiğinde benzer etkinliği sağladığı görülmüștür. İBH hastalarında öncelikle 

bu șekilde tedavi önerilebilir. Oral demir tedavisini hasta tolere edemezse i.v. 

demir tedavine geçilmelidir. 

• Aktif İBH varlığında veya șiddetli demir eksikliği varlığında ilk seçenek İ.V. demir 

tedavisi olmalıdır. Literatür verileri İBH hastalarında ferrik karboksimaltoz un 

ferrik sükrozdan daha etkin olduğunu göstermektedir. 

• Oral demir tedavisinde yeni demir preparatları kullanıma girmiștir. Ülkemizde 

yaygın ve uygun dozda bulunmamakla birlikte Ferrik maltol ve sukrozomial 

demir kullanımı yan etkiler az olması nedeniyle önerilebilir. Oral Ferrik maltol 

İBH hastalarında i.v. demir tedavisi kadar etkin bulunmuștur. Bulunabilir olduğu 

zaman hafif șiddetli DEA tedavisinde öncelikli olarak seçilebilir. 

Vitamin B12 eksikliği saptanan hastalarda tedavi verilmedir. Metotreksat alan 

vitamin D ve kalsiyum eksikliğine yol açabilecek nutrisyonel eksikliklerin önlenmesi 

önemlidir. Kan vitamin D düzeyleri < 20 ise destek verilmelidir.

• Yukarıda sayılan osteoporozis risk faktörleri olan hastalarda kalça ve vertebra 

DXA ile mineral dansitesine bakılmalıdır. Normalse 5 yılda bir tekrarlanabilir.

• Steroid kullanımı vertebra kırığı riskini artırmaktadır. Steroid tedavisi alan 

hastalara osteoporoz riskine karșı vitamin D ve kalsiyum desteği önerilmelidir. 

Kümülatif steroid kullanımı >3 ay ise osteoporoz açısından mineral dansitesine 

bakılmalıdır. 

• Osteoporoz saptandığında bifosfonat tedavisi gerekliliği ve tedavi planlanması 

için hasta endokrinoloji uzmanına yönlendirilmelidir.

• Proton pompa inhibitörleri, Sülfasalazin, Metotreksat veya Azathioprine kullanan 

hastalarda DEA açısından dikkat edilmelidir.

Demir tedavisi: Hastalık aktif veya Hemoglobin < 10 g/dL ise i.v. demir tedavisi 

verilmelidir. Oral demir tedavisi kan düzeyleri Hb > 10g/dL üzerinde önerilebilir. 

Demir depolarını doldurmak için 6 aylık tedavi önerilir, demir preparatlarının 

emilimi için mide asidi gerektiği için sabah aç karına almalıdır. İBH hastalarında 

DEA tedavisine yönelik yaklașım șekil 1 de özetlenmiștir.

• Günlük 65 mg elemental demir içeren ilaçların günde bir kez verilmesi yeterlidir. 

GİS șikayetleri yapma olasılığını azaltmak için alterne olarak bir gün arayla da 

İmmünsupresif Tedavi Altında HBV Reaktivasyon Riskinin Değerlendirilmesi: 
İBH tedavisinde kullanılan ilaçlarla HBV reaktivasyonu nadir değildir. HBV serolojisi-

nin değerlendirilmesi tabloda verilmiștir (Tablo 3). 

• HBV reaktivasyonu nedir?

• HBV DNA ve/veya HBsAg düzeyleri saptanamaz olan bireylerde, HBV DNA’nın 

yeniden saptanabilir hale gelmesi (>100 IU/mL) veya HBsAg’nin yeniden 

pozitifleșmesi (HBsAg seroreversiyonu) ile ya da bașlangıç (bazal) değerlere 

kıyasla HBV DNA düzeylerinde en az 10 katlık bir artıșın ortaya çıkması

• HBs Ag negatif, anti HbC + hastalarda reaktivasyon: HBV DNA saptanması veya 

HBsAg serokonversiyonu görülmesidir.

• Anti HBs varlığı reaktivasyon riskini ciddi azaltır ancak engellemez.

İBH tedavisinde kullanılan ilaçların HBV reaktivasyon riskleri tablo 4’de gösterilmiș-

tir. HBV seroloji sonucuna göre hastalarda uyulması gereken algoritma șekil 2’de 

özetlenmiștir.

• Kullanılan İBH ilaçlarının çoğunda Önleyici (preemptive) yaklașım koruyucu 

(Profilaktik) yaklașıma göre tercih edilmelidir. 

• HBs Ag + hastalarda orta veya yüksek riskli immünsupresif ilaç kullanılacaksa 

profilaktik tedavi verilmelidir.

• HBs Ag negatif grupta yüksek riskli ilaçlar kullanılacaksa profilaksi verilmelidir.

• HBV DNA tedavi öncesinde > 2000 IU olan hastalar kronik HBV olabileceği 

unutulmamalı İBH tedavisinden bağımsız olarak tetkik edilmelidir. 

• İlaç seçiminde genetik bariyeri yüksek Entekavir veya Tenofovir seçilmelidir.
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İBH tedavisinde kullandığımız ilaçlar hastaları enfeksiyonlara yatkın hale 

getirmektedir. Genel olarak kullanılan ilaçların immünsupresyon düzeylerini 

bilmek, hafif veya orta - șiddetli immünsupresyon (İS) ayrımı önemlidir (Tablo 1).

• 5- ASA (mesalazin) immünsupresyon yapmaz.

• Steroidler

— >20 mg 2hf orta derecede İS yapmakta

— Budesonide < 6 mg/ gün uzun süreli kullanım düșük İS

— Topikal lavmanlar genelde güvenli, düșük İS

İBH’DA REPLASMAN VE PROFİLAKSİ TEDAVİLERİ

İBH Tanı ve Tedavi Güncelleme Uzman Görüș Raporu 2026350

hastalara folat desteği verilmesi unutulmamalıdır. 

Venöz Tromboemboli (VTE) Risk Değerlendirilmesi: İBH seyri sırasında VTE riski 

artmaktadır. Hastalık aktivitesi, fenotipi, hastanede yatıș, cerrahi ve kortikosteroid 

kullanımı bașlıca risk faktörleridir. Derin venler dıșında atipik lokalizasyonlarda 

olabilmektedir. 

• Sigara ve obezite VTE riskini artırmaktadır.

• Ülseratif kolit ve aktif hastalık varlığı VTE riskini artırmaktadır.

• Sadece JAK inhibitörlerinin kullanımı derin ven tromboz riskini artırmaz.

• Gebelerde VTE riski artmaktadır, UK hastalarında bu etki daha belirgindir, ideal 

yaklașım gebelik süresince ve erken postpartum döneme uzatacak șekilde 

profilaksi verilmesidir.

• Aterotrombotik Riskler: İBH hastalarında diğer risk faktörleri olmasa bile 

miyokard infarktüsü, kardiyovasküler hastalık ilișkili ölüm ve inme riskinde artıș 

mevcuttur. Hastaların belirli aralıklarla kalp damar sağlığı açısından kontrol 

edilmesi önerilmelidir.

Kemik Sağlığının Korunması: İBH hastalarında osteopeni %40, osteoporoz ise 

%37 civarında saptanabilmektedir. Bilinen risk faktörleri düșük vücut kitle indeksi, 

kronik steroid kullanımı, sigara kullanımı, postmenopozal hastalar ve malnutrisyon 

olarak sayılabilir. Bu nedenlerle kilo kontrolü, steroid kullanımının sınırlanması ile 

• Anti TNFler, Ustekinumab ve JAK inhibitörleri

— Orta derecede immünsupresyon yapmaktadır.

• IL-23 selektif inhibitörleri (guselkumab, risankizumab) düșük derecede immün-

supresyon ile ilișkilidir, S1P modülatörleri(ozanimod, etrasimod) orta derecede 

immünsupresyon olușturur.

Orta derece ve șiddetli immünsupresyon yapan ilaçları alan hastalarda canlı așı 

yapılması kontrendikedir, buna karșın rekombinan așılar bütün hastalara (Kullan-

dığı İBH ilacından bağımsız) yapılabilir.

İBH hastalarında artmıș bir infeksiyon riskinden bahsedilemez. Bu nedenle kronik 

enfeksiyonlar toplumda görülen oranlarda saptanır. Hastalar ilk tanı aldıkların 

anda bazı enfeksiyon hastalıkları konusunda değerlendirilmelidir.

• Her hastaya Hepatit A, B ve C serolojisi ilk tanı anında bakılmalıdır.

Sitomegalovirüs (CMV) erișkin popülasyonun neredeyse tamamında mevcut olup 

İg G antikorları bakmanın bir faydası yoktur. Her CMV pozitifliği tedavi gerektirmez, 

vakayı temel alarak tedavi planlamak daha uygun bir yaklașımdır.

Epstein Barr Virüsü (EBV): İBH hasta popülasyonunun > %75 inde EBV İGG pozitiftir.

• Azathioprine (AZA) altında akut enfeksiyonun seyri ciddi ve hayatı tehdit edici 

olabileceği için özellikle genç hastalarda AZA tedavisi öncesinde bakılmalı, EBV 

İgG saptanmayan hastalara AZA verilmemelidir.

Așı ile korunabilen hastalıkların taranması ve uygun önerilerin verilmesi önemlidir. Sık 

karșılașılan etkenler ve așılama șemaları özetlenmiștir. 

Hepatit A: İlk tarama sırasında HAV seronegatif olduğu saptanan hastalara 

așılama önerilmelidir. İmmünsupresif tedavi alan İBH hastalarında serokonversi-

yon oranı %98 lere kadar çıktığı bildirilmektedir. 

• İki doz așı altı ay ara ile yapılmalıdır. Antikor cevabı bakılması veya rapel gerek-

memektedir. 

• Çoklu immünsupresif ilaç kullanımı sırasında așılama yapıldıysa antikor cevabı 

bakılabilir. 

Hepatit B: Türkiye de HBV prevalansı % 4 olarak bildirilmektedir. Zorunlu așılama 

șeması içinde olması nedeniyle 50 yaș altında daha nadir görülmekle birlikte ülkemi-

zin çok göç aldığını göz önüne aldığımızda prevalansı muhtemelen artacaktır. 

• Serolojik taramada HBs ag, Anti HBs ab ve Anti HBc İGG bakılmalıdır.

• Doğal yolla antikor geliștirmiș olan bireylerde așılama gerekmemektedir.

HBV așısına %10 civarında yanıtsızlık olduğu bilinmektedir. Așılama sonrası kesinlikle 

antikor cevabı gözden geçirilmelidir. Așılama ile İBH hasta grubunda bașarı oranı %61 

civarındadır. Anti HBs titresi > 10. IU/L olması hedeflenmeli, belirli aralıklarla titre 

kontrol edilmeli, <10IU/L olan hastalarda hatırlatma dozu önerilmelidir. 

• Hatırlatma dozu 0, 1, 6. Aylarda çift doz așı uygulaması ile yapılabilir. 

Varicella Zoster: İBH hastalarında artmıș bir varicella zoster riskinden bahsetmek 

mümkündür Kohort çalıșmaları riskin normal topluma göre yaklașık iki kat kadar 

(1.2-1.8 kat) arttığını göstermektedir. Özellikle immün supresif ilaçlar kombine 

edildiklerinde risk daha da artmaktadır. 

• Yașdan bağımsız olarak bütün hastalara önerilmelidir.

• JAK inhibitörü, S1P modülatörü veya kombine immünsupresif alacak 18 yaș 

üzerindeki hastalara önerilmelidir. 

• Mümkünse immünsupresif tedavi öncesinde verilmeli, ancak tedavi altındaki 

hastalarda antikor cevapları anlamlı farklı değildir.

İnfluenza Așısı: İBH hastalarında yapılmıș randomize kontrollü çalıșma veya 

meta-analiz olmamakla birlikte bu hasta grubunda antikor cevabının iyi olduğu 

bilinmektedir. Kronik steroid tedavisi altındaki hastalarda gelișen influenza infeksi-

yonu ciddi seyredebilmektedir. Așının mevsimsel bütün gripleri önlemediği, sadece 

ciddi seyredebilecek sușlardan koruduğu unutulmamalıdır.

• WHO tarafından onaylanan așıların yıllık olarak Eylül ve Ekim ayı içinde yapılma-

sı önerilmelidir.

Human Papilloma Virüs: genel koruyucu hekimlik açısından değerlendirilmelidir, 

inaktive așıdır, güvenle yapılabilir.

• Bütün erkek ve kadınlara önerilmelidir. 11-15 yaș arasında 2 doz așı yeterliyken, 

15 yaș üzerinde 3 doz yapılması tavsiye edilmelidir. Her iki cinsiyet için 26 

yașından sonra yapılması tartıșılmalıdır. Yaș sınırı olarak 26 yaș kullanılabilir.

Diğer Așılar: İBH hastalarında özellikle yapılmıș bir çalıșma olmamakla birlikte 

meningokok ve pnömokok așıları risk altındaki hastalara önerilmelidir. 

Vedolizumab alan hastalarda JC virüs taraması yapılmasına gerek yoktur. İmmün 

supresif tedavi alan veya alacak olan hastalarda güvenli așılama süreleri gösteril-

mektedir (Resim 2).

Hastalar ilk tanı anından itibaren așılama ile önlenebilen hastalıklar açısından 

taranmalı. Așılama mümkün olan en az İS döneminde yapılmalı, hastalık yatıștığı 

dönemler așılama ve eksiklerin gözden geçirilmesi için uygun zamanlardır. Zorunlu-

luk olmadıkça canlı așılardan kaçınılmalı, immunsupresif tedavi așılama için 

ertelenmemelidir.

Anemik Olguların Değerlendirilmesi
Demir eksikliği anemisi (DEA) İBH hastalarında %74 e kadar çıkabilmektedir DEA 

ile İBH șiddeti doğru orantılıdır. 

DEA saptandığında tedavi edilmelidir, hedef anemiyi düzeltmek ve demir depoları-

nı tamamen doldurmaktır. İBH hastalarında sık görülen anemi türleri ve tanı 

kriterleri Tablo 2 de özetlenmiștir.

verildiğinde benzer etkinliği sağladığı görülmüștür. İBH hastalarında öncelikle 

bu șekilde tedavi önerilebilir. Oral demir tedavisini hasta tolere edemezse i.v. 

demir tedavine geçilmelidir. 

• Aktif İBH varlığında veya șiddetli demir eksikliği varlığında ilk seçenek İ.V. demir 

tedavisi olmalıdır. Literatür verileri İBH hastalarında ferrik karboksimaltoz un 

ferrik sükrozdan daha etkin olduğunu göstermektedir. 

• Oral demir tedavisinde yeni demir preparatları kullanıma girmiștir. Ülkemizde 

yaygın ve uygun dozda bulunmamakla birlikte Ferrik maltol ve sukrozomial 

demir kullanımı yan etkiler az olması nedeniyle önerilebilir. Oral Ferrik maltol 

İBH hastalarında i.v. demir tedavisi kadar etkin bulunmuștur. Bulunabilir olduğu 

zaman hafif șiddetli DEA tedavisinde öncelikli olarak seçilebilir. 

Vitamin B12 eksikliği saptanan hastalarda tedavi verilmedir. Metotreksat alan 

vitamin D ve kalsiyum eksikliğine yol açabilecek nutrisyonel eksikliklerin önlenmesi 

önemlidir. Kan vitamin D düzeyleri < 20 ise destek verilmelidir.

• Yukarıda sayılan osteoporozis risk faktörleri olan hastalarda kalça ve vertebra 

DXA ile mineral dansitesine bakılmalıdır. Normalse 5 yılda bir tekrarlanabilir.

• Steroid kullanımı vertebra kırığı riskini artırmaktadır. Steroid tedavisi alan 

hastalara osteoporoz riskine karșı vitamin D ve kalsiyum desteği önerilmelidir. 

Kümülatif steroid kullanımı >3 ay ise osteoporoz açısından mineral dansitesine 

bakılmalıdır. 

• Osteoporoz saptandığında bifosfonat tedavisi gerekliliği ve tedavi planlanması 

için hasta endokrinoloji uzmanına yönlendirilmelidir.

Tablo 2. DEA İçin Tanı Kriterleri

Anemi türü

DEA

Vitamin B12
Eksikliği

Kronik Hastalık
Anemisi (KHA)

DEA ve KHA

Tanı

• Düșük serum demiri
• Düșük ferritin
 < 30 ug/L
• İnflamatuvar
 hastalıkta 
 < 100 ug/L
• Düșük transferrin
 saturasyonu
 (TSAT <%20)
• Transferrin artmıș
• MCH düșük

• Düșük B12 düzeyleri
• Artmıș metilmalonik
 asit
• Artmıș homosistein
• Artmıș MCH

• Düșük retikülosit
 sayısı
• Demir düșük
• Düșük TSAT (<%20)
• Transferrin normal
 veya azalmıș
• Normal veya artmıș
 ferritin (<100)
• Düșük veya normal
 MCH

• Normal veya
 artmıș transferrin
 saturasyonu
• Normal veya
 azalmıș MCH

Mikroskopi

• Mikrositer
• Hipokrom 
 eritrositler

• Megaloblastik 
 anemi

• Normokrom
• Normositer
 eritrositler

• Hipokrom
 eritrositler

Tedavi

• Oral veya
 IV demir
 tedavisi

• Oral veya
 IM B12
 tedavisi

• Altta yatan
 hastalık
 tedavisi
• Kan
 transfüzyonu
• Eritropoez
 uyaran
 ilaçlar

Anemi Tanımı

• Kadın
 Hb <12 g/dL
• Erkek
 < 13 g/dL
• Hamile
 Hb < 11 g/dL

• Proton pompa inhibitörleri, Sülfasalazin, Metotreksat veya Azathioprine kullanan 

hastalarda DEA açısından dikkat edilmelidir.

Demir tedavisi: Hastalık aktif veya Hemoglobin < 10 g/dL ise i.v. demir tedavisi 

verilmelidir. Oral demir tedavisi kan düzeyleri Hb > 10g/dL üzerinde önerilebilir. 

Demir depolarını doldurmak için 6 aylık tedavi önerilir, demir preparatlarının 

emilimi için mide asidi gerektiği için sabah aç karına almalıdır. İBH hastalarında 

DEA tedavisine yönelik yaklașım șekil 1 de özetlenmiștir.

• Günlük 65 mg elemental demir içeren ilaçların günde bir kez verilmesi yeterlidir. 

GİS șikayetleri yapma olasılığını azaltmak için alterne olarak bir gün arayla da 

İmmünsupresif Tedavi Altında HBV Reaktivasyon Riskinin Değerlendirilmesi: 
İBH tedavisinde kullanılan ilaçlarla HBV reaktivasyonu nadir değildir. HBV serolojisi-

nin değerlendirilmesi tabloda verilmiștir (Tablo 3). 

• HBV reaktivasyonu nedir?

• HBV DNA ve/veya HBsAg düzeyleri saptanamaz olan bireylerde, HBV DNA’nın 

yeniden saptanabilir hale gelmesi (>100 IU/mL) veya HBsAg’nin yeniden 

pozitifleșmesi (HBsAg seroreversiyonu) ile ya da bașlangıç (bazal) değerlere 

kıyasla HBV DNA düzeylerinde en az 10 katlık bir artıșın ortaya çıkması

• HBs Ag negatif, anti HbC + hastalarda reaktivasyon: HBV DNA saptanması veya 

HBsAg serokonversiyonu görülmesidir.

• Anti HBs varlığı reaktivasyon riskini ciddi azaltır ancak engellemez.

İBH tedavisinde kullanılan ilaçların HBV reaktivasyon riskleri tablo 4’de gösterilmiș-

tir. HBV seroloji sonucuna göre hastalarda uyulması gereken algoritma șekil 2’de 

özetlenmiștir.

• Kullanılan İBH ilaçlarının çoğunda Önleyici (preemptive) yaklașım koruyucu 

(Profilaktik) yaklașıma göre tercih edilmelidir. 

• HBs Ag + hastalarda orta veya yüksek riskli immünsupresif ilaç kullanılacaksa 

profilaktik tedavi verilmelidir.

• HBs Ag negatif grupta yüksek riskli ilaçlar kullanılacaksa profilaksi verilmelidir.

• HBV DNA tedavi öncesinde > 2000 IU olan hastalar kronik HBV olabileceği 

unutulmamalı İBH tedavisinden bağımsız olarak tetkik edilmelidir. 

• İlaç seçiminde genetik bariyeri yüksek Entekavir veya Tenofovir seçilmelidir.
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İBH tedavisinde kullandığımız ilaçlar hastaları enfeksiyonlara yatkın hale 

getirmektedir. Genel olarak kullanılan ilaçların immünsupresyon düzeylerini 

bilmek, hafif veya orta - șiddetli immünsupresyon (İS) ayrımı önemlidir (Tablo 1).

• 5- ASA (mesalazin) immünsupresyon yapmaz.

• Steroidler

— >20 mg 2hf orta derecede İS yapmakta

— Budesonide < 6 mg/ gün uzun süreli kullanım düșük İS

— Topikal lavmanlar genelde güvenli, düșük İS

hastalara folat desteği verilmesi unutulmamalıdır. 

Venöz Tromboemboli (VTE) Risk Değerlendirilmesi: İBH seyri sırasında VTE riski 

artmaktadır. Hastalık aktivitesi, fenotipi, hastanede yatıș, cerrahi ve kortikosteroid 

kullanımı bașlıca risk faktörleridir. Derin venler dıșında atipik lokalizasyonlarda 

olabilmektedir. 

• Sigara ve obezite VTE riskini artırmaktadır.

• Ülseratif kolit ve aktif hastalık varlığı VTE riskini artırmaktadır.

• Sadece JAK inhibitörlerinin kullanımı derin ven tromboz riskini artırmaz.

• Gebelerde VTE riski artmaktadır, UK hastalarında bu etki daha belirgindir, ideal 

yaklașım gebelik süresince ve erken postpartum döneme uzatacak șekilde 

profilaksi verilmesidir.

• Aterotrombotik Riskler: İBH hastalarında diğer risk faktörleri olmasa bile 

miyokard infarktüsü, kardiyovasküler hastalık ilișkili ölüm ve inme riskinde artıș 

mevcuttur. Hastaların belirli aralıklarla kalp damar sağlığı açısından kontrol 

edilmesi önerilmelidir.

Kemik Sağlığının Korunması: İBH hastalarında osteopeni %40, osteoporoz ise 

%37 civarında saptanabilmektedir. Bilinen risk faktörleri düșük vücut kitle indeksi, 

kronik steroid kullanımı, sigara kullanımı, postmenopozal hastalar ve malnutrisyon 

olarak sayılabilir. Bu nedenlerle kilo kontrolü, steroid kullanımının sınırlanması ile 

• Anti TNFler, Ustekinumab ve JAK inhibitörleri

— Orta derecede immünsupresyon yapmaktadır.

• IL-23 selektif inhibitörleri (guselkumab, risankizumab) düșük derecede immün-

supresyon ile ilișkilidir, S1P modülatörleri(ozanimod, etrasimod) orta derecede 

immünsupresyon olușturur.

Orta derece ve șiddetli immünsupresyon yapan ilaçları alan hastalarda canlı așı 

yapılması kontrendikedir, buna karșın rekombinan așılar bütün hastalara (Kullan-

dığı İBH ilacından bağımsız) yapılabilir.

İBH hastalarında artmıș bir infeksiyon riskinden bahsedilemez. Bu nedenle kronik 

enfeksiyonlar toplumda görülen oranlarda saptanır. Hastalar ilk tanı aldıkların 

anda bazı enfeksiyon hastalıkları konusunda değerlendirilmelidir.

• Her hastaya Hepatit A, B ve C serolojisi ilk tanı anında bakılmalıdır.

Sitomegalovirüs (CMV) erișkin popülasyonun neredeyse tamamında mevcut olup 

İg G antikorları bakmanın bir faydası yoktur. Her CMV pozitifliği tedavi gerektirmez, 

vakayı temel alarak tedavi planlamak daha uygun bir yaklașımdır.

Epstein Barr Virüsü (EBV): İBH hasta popülasyonunun > %75 inde EBV İGG pozitiftir.

• Azathioprine (AZA) altında akut enfeksiyonun seyri ciddi ve hayatı tehdit edici 

olabileceği için özellikle genç hastalarda AZA tedavisi öncesinde bakılmalı, EBV 

İgG saptanmayan hastalara AZA verilmemelidir.

Așı ile korunabilen hastalıkların taranması ve uygun önerilerin verilmesi önemlidir. Sık 

karșılașılan etkenler ve așılama șemaları özetlenmiștir. 

Hepatit A: İlk tarama sırasında HAV seronegatif olduğu saptanan hastalara 

așılama önerilmelidir. İmmünsupresif tedavi alan İBH hastalarında serokonversi-

yon oranı %98 lere kadar çıktığı bildirilmektedir. 

• İki doz așı altı ay ara ile yapılmalıdır. Antikor cevabı bakılması veya rapel gerek-

memektedir. 

• Çoklu immünsupresif ilaç kullanımı sırasında așılama yapıldıysa antikor cevabı 

bakılabilir. 

Hepatit B: Türkiye de HBV prevalansı % 4 olarak bildirilmektedir. Zorunlu așılama 

șeması içinde olması nedeniyle 50 yaș altında daha nadir görülmekle birlikte ülkemi-

zin çok göç aldığını göz önüne aldığımızda prevalansı muhtemelen artacaktır. 

• Serolojik taramada HBs ag, Anti HBs ab ve Anti HBc İGG bakılmalıdır.

• Doğal yolla antikor geliștirmiș olan bireylerde așılama gerekmemektedir.

HBV așısına %10 civarında yanıtsızlık olduğu bilinmektedir. Așılama sonrası kesinlikle 

antikor cevabı gözden geçirilmelidir. Așılama ile İBH hasta grubunda bașarı oranı %61 

civarındadır. Anti HBs titresi > 10. IU/L olması hedeflenmeli, belirli aralıklarla titre 

kontrol edilmeli, <10IU/L olan hastalarda hatırlatma dozu önerilmelidir. 

• Hatırlatma dozu 0, 1, 6. Aylarda çift doz așı uygulaması ile yapılabilir. 

Varicella Zoster: İBH hastalarında artmıș bir varicella zoster riskinden bahsetmek 

mümkündür Kohort çalıșmaları riskin normal topluma göre yaklașık iki kat kadar 

(1.2-1.8 kat) arttığını göstermektedir. Özellikle immün supresif ilaçlar kombine 

edildiklerinde risk daha da artmaktadır. 

• Yașdan bağımsız olarak bütün hastalara önerilmelidir.

• JAK inhibitörü, S1P modülatörü veya kombine immünsupresif alacak 18 yaș 

üzerindeki hastalara önerilmelidir. 

• Mümkünse immünsupresif tedavi öncesinde verilmeli, ancak tedavi altındaki 

hastalarda antikor cevapları anlamlı farklı değildir.

İnfluenza Așısı: İBH hastalarında yapılmıș randomize kontrollü çalıșma veya 

meta-analiz olmamakla birlikte bu hasta grubunda antikor cevabının iyi olduğu 

bilinmektedir. Kronik steroid tedavisi altındaki hastalarda gelișen influenza infeksi-

yonu ciddi seyredebilmektedir. Așının mevsimsel bütün gripleri önlemediği, sadece 

ciddi seyredebilecek sușlardan koruduğu unutulmamalıdır.

• WHO tarafından onaylanan așıların yıllık olarak Eylül ve Ekim ayı içinde yapılma-

sı önerilmelidir.

Human Papilloma Virüs: genel koruyucu hekimlik açısından değerlendirilmelidir, 

inaktive așıdır, güvenle yapılabilir.

• Bütün erkek ve kadınlara önerilmelidir. 11-15 yaș arasında 2 doz așı yeterliyken, 

15 yaș üzerinde 3 doz yapılması tavsiye edilmelidir. Her iki cinsiyet için 26 

yașından sonra yapılması tartıșılmalıdır. Yaș sınırı olarak 26 yaș kullanılabilir.

Diğer Așılar: İBH hastalarında özellikle yapılmıș bir çalıșma olmamakla birlikte 

meningokok ve pnömokok așıları risk altındaki hastalara önerilmelidir. 

Vedolizumab alan hastalarda JC virüs taraması yapılmasına gerek yoktur. İmmün 

supresif tedavi alan veya alacak olan hastalarda güvenli așılama süreleri gösteril-

mektedir (Resim 2).

Hastalar ilk tanı anından itibaren așılama ile önlenebilen hastalıklar açısından 

taranmalı. Așılama mümkün olan en az İS döneminde yapılmalı, hastalık yatıștığı 

dönemler așılama ve eksiklerin gözden geçirilmesi için uygun zamanlardır. Zorunlu-

luk olmadıkça canlı așılardan kaçınılmalı, immunsupresif tedavi așılama için 

ertelenmemelidir.

Anemik Olguların Değerlendirilmesi
Demir eksikliği anemisi (DEA) İBH hastalarında %74 e kadar çıkabilmektedir DEA 

ile İBH șiddeti doğru orantılıdır. 

DEA saptandığında tedavi edilmelidir, hedef anemiyi düzeltmek ve demir depoları-

nı tamamen doldurmaktır. İBH hastalarında sık görülen anemi türleri ve tanı 

kriterleri Tablo 2 de özetlenmiștir.
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verildiğinde benzer etkinliği sağladığı görülmüștür. İBH hastalarında öncelikle 

bu șekilde tedavi önerilebilir. Oral demir tedavisini hasta tolere edemezse i.v. 

demir tedavine geçilmelidir. 

• Aktif İBH varlığında veya șiddetli demir eksikliği varlığında ilk seçenek İ.V. demir 

tedavisi olmalıdır. Literatür verileri İBH hastalarında ferrik karboksimaltoz un 

ferrik sükrozdan daha etkin olduğunu göstermektedir. 

• Oral demir tedavisinde yeni demir preparatları kullanıma girmiștir. Ülkemizde 

yaygın ve uygun dozda bulunmamakla birlikte Ferrik maltol ve sukrozomial 

demir kullanımı yan etkiler az olması nedeniyle önerilebilir. Oral Ferrik maltol 

İBH hastalarında i.v. demir tedavisi kadar etkin bulunmuștur. Bulunabilir olduğu 

zaman hafif șiddetli DEA tedavisinde öncelikli olarak seçilebilir. 

Vitamin B12 eksikliği saptanan hastalarda tedavi verilmedir. Metotreksat alan 

vitamin D ve kalsiyum eksikliğine yol açabilecek nutrisyonel eksikliklerin önlenmesi 

önemlidir. Kan vitamin D düzeyleri < 20 ise destek verilmelidir.

• Yukarıda sayılan osteoporozis risk faktörleri olan hastalarda kalça ve vertebra 

DXA ile mineral dansitesine bakılmalıdır. Normalse 5 yılda bir tekrarlanabilir.

• Steroid kullanımı vertebra kırığı riskini artırmaktadır. Steroid tedavisi alan 

hastalara osteoporoz riskine karșı vitamin D ve kalsiyum desteği önerilmelidir. 

Kümülatif steroid kullanımı >3 ay ise osteoporoz açısından mineral dansitesine 

bakılmalıdır. 

• Osteoporoz saptandığında bifosfonat tedavisi gerekliliği ve tedavi planlanması 

için hasta endokrinoloji uzmanına yönlendirilmelidir.

Șekil 1. Demir Eksikliği Anemisinde Temel Tedavi Algoritması

Hb > 10 g/dLHb 7-10 g/dL

Oral demir, 12 hafta
Ferröz fumarat 210 mg OD
Ferröz sülfat 200 mg OD

Ferröz glukonat 300 mg OD

IV demir İnfüzyonuIV demir infüzyonu
+ kan transfüzyonu

Hb < 7 g/dL

12 hafta sonra Hb,
ferritin ve demir
parametrelerini

kontrol edin

• Demir tedavisi sırasında görülen yan etkiler zamanla azalır.
• GIS yan etkileri varsa tok alabilir.
• Doz frekansını azaltıp günașırı verebilirsiniz.
• Oral demir alırken diğer ilaçlarla arada 2 saat olmalıdır.
• Tedavinin 2-4. haftasında uyum ve HB kontrolü yapın.
• 12 hafta sonunda Hb normal ve demir depoları dolmuș ise tedavi kesilebilir.
• Anemi tekrarlayabilir, ilk bir yıl 3 ayda bir, sonrasında 6 ayda bir kontrol edilmeli.

8 hafta sonra Hb kontrolü
(ferritin veya demir

bakmayın)

2 hafta sonra Hb kontrolü
(ferritin veya demir

bakmayın)

İBH hastasında demir eksikliği

• Proton pompa inhibitörleri, Sülfasalazin, Metotreksat veya Azathioprine kullanan 

hastalarda DEA açısından dikkat edilmelidir.

Demir tedavisi: Hastalık aktif veya Hemoglobin < 10 g/dL ise i.v. demir tedavisi 

verilmelidir. Oral demir tedavisi kan düzeyleri Hb > 10g/dL üzerinde önerilebilir. 

Demir depolarını doldurmak için 6 aylık tedavi önerilir, demir preparatlarının 

emilimi için mide asidi gerektiği için sabah aç karına almalıdır. İBH hastalarında 

DEA tedavisine yönelik yaklașım șekil 1 de özetlenmiștir.

• Günlük 65 mg elemental demir içeren ilaçların günde bir kez verilmesi yeterlidir. 

GİS șikayetleri yapma olasılığını azaltmak için alterne olarak bir gün arayla da 

İmmünsupresif Tedavi Altında HBV Reaktivasyon Riskinin Değerlendirilmesi: 
İBH tedavisinde kullanılan ilaçlarla HBV reaktivasyonu nadir değildir. HBV serolojisi-

nin değerlendirilmesi tabloda verilmiștir (Tablo 3). 

• HBV reaktivasyonu nedir?

• HBV DNA ve/veya HBsAg düzeyleri saptanamaz olan bireylerde, HBV DNA’nın 

yeniden saptanabilir hale gelmesi (>100 IU/mL) veya HBsAg’nin yeniden 

pozitifleșmesi (HBsAg seroreversiyonu) ile ya da bașlangıç (bazal) değerlere 

kıyasla HBV DNA düzeylerinde en az 10 katlık bir artıșın ortaya çıkması

• HBs Ag negatif, anti HbC + hastalarda reaktivasyon: HBV DNA saptanması veya 

HBsAg serokonversiyonu görülmesidir.

• Anti HBs varlığı reaktivasyon riskini ciddi azaltır ancak engellemez.

İBH tedavisinde kullanılan ilaçların HBV reaktivasyon riskleri tablo 4’de gösterilmiș-

tir. HBV seroloji sonucuna göre hastalarda uyulması gereken algoritma șekil 2’de 

özetlenmiștir.

• Kullanılan İBH ilaçlarının çoğunda Önleyici (preemptive) yaklașım koruyucu 

(Profilaktik) yaklașıma göre tercih edilmelidir. 

• HBs Ag + hastalarda orta veya yüksek riskli immünsupresif ilaç kullanılacaksa 

profilaktik tedavi verilmelidir.

• HBs Ag negatif grupta yüksek riskli ilaçlar kullanılacaksa profilaksi verilmelidir.

• HBV DNA tedavi öncesinde > 2000 IU olan hastalar kronik HBV olabileceği 

unutulmamalı İBH tedavisinden bağımsız olarak tetkik edilmelidir. 

• İlaç seçiminde genetik bariyeri yüksek Entekavir veya Tenofovir seçilmelidir.
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İBH tedavisinde kullandığımız ilaçlar hastaları enfeksiyonlara yatkın hale 

getirmektedir. Genel olarak kullanılan ilaçların immünsupresyon düzeylerini 

bilmek, hafif veya orta - șiddetli immünsupresyon (İS) ayrımı önemlidir (Tablo 1).

• 5- ASA (mesalazin) immünsupresyon yapmaz.

• Steroidler

— >20 mg 2hf orta derecede İS yapmakta

— Budesonide < 6 mg/ gün uzun süreli kullanım düșük İS

— Topikal lavmanlar genelde güvenli, düșük İS
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hastalara folat desteği verilmesi unutulmamalıdır. 

Venöz Tromboemboli (VTE) Risk Değerlendirilmesi: İBH seyri sırasında VTE riski 

artmaktadır. Hastalık aktivitesi, fenotipi, hastanede yatıș, cerrahi ve kortikosteroid 

kullanımı bașlıca risk faktörleridir. Derin venler dıșında atipik lokalizasyonlarda 

olabilmektedir. 

• Sigara ve obezite VTE riskini artırmaktadır.

• Ülseratif kolit ve aktif hastalık varlığı VTE riskini artırmaktadır.

• Sadece JAK inhibitörlerinin kullanımı derin ven tromboz riskini artırmaz.

• Gebelerde VTE riski artmaktadır, UK hastalarında bu etki daha belirgindir, ideal 

yaklașım gebelik süresince ve erken postpartum döneme uzatacak șekilde 

profilaksi verilmesidir.

• Aterotrombotik Riskler: İBH hastalarında diğer risk faktörleri olmasa bile 

miyokard infarktüsü, kardiyovasküler hastalık ilișkili ölüm ve inme riskinde artıș 

mevcuttur. Hastaların belirli aralıklarla kalp damar sağlığı açısından kontrol 

edilmesi önerilmelidir.

Kemik Sağlığının Korunması: İBH hastalarında osteopeni %40, osteoporoz ise 

%37 civarında saptanabilmektedir. Bilinen risk faktörleri düșük vücut kitle indeksi, 

kronik steroid kullanımı, sigara kullanımı, postmenopozal hastalar ve malnutrisyon 

olarak sayılabilir. Bu nedenlerle kilo kontrolü, steroid kullanımının sınırlanması ile 

• Anti TNFler, Ustekinumab ve JAK inhibitörleri

— Orta derecede immünsupresyon yapmaktadır.

• IL-23 selektif inhibitörleri (guselkumab, risankizumab) düșük derecede immün-

supresyon ile ilișkilidir, S1P modülatörleri(ozanimod, etrasimod) orta derecede 

immünsupresyon olușturur.

Orta derece ve șiddetli immünsupresyon yapan ilaçları alan hastalarda canlı așı 

yapılması kontrendikedir, buna karșın rekombinan așılar bütün hastalara (Kullan-

dığı İBH ilacından bağımsız) yapılabilir.

İBH hastalarında artmıș bir infeksiyon riskinden bahsedilemez. Bu nedenle kronik 

enfeksiyonlar toplumda görülen oranlarda saptanır. Hastalar ilk tanı aldıkların 

anda bazı enfeksiyon hastalıkları konusunda değerlendirilmelidir.

• Her hastaya Hepatit A, B ve C serolojisi ilk tanı anında bakılmalıdır.

Sitomegalovirüs (CMV) erișkin popülasyonun neredeyse tamamında mevcut olup 

İg G antikorları bakmanın bir faydası yoktur. Her CMV pozitifliği tedavi gerektirmez, 

vakayı temel alarak tedavi planlamak daha uygun bir yaklașımdır.

Epstein Barr Virüsü (EBV): İBH hasta popülasyonunun > %75 inde EBV İGG pozitiftir.

• Azathioprine (AZA) altında akut enfeksiyonun seyri ciddi ve hayatı tehdit edici 

olabileceği için özellikle genç hastalarda AZA tedavisi öncesinde bakılmalı, EBV 

İgG saptanmayan hastalara AZA verilmemelidir.

Așı ile korunabilen hastalıkların taranması ve uygun önerilerin verilmesi önemlidir. Sık 

karșılașılan etkenler ve așılama șemaları özetlenmiștir. 

Hepatit A: İlk tarama sırasında HAV seronegatif olduğu saptanan hastalara 

așılama önerilmelidir. İmmünsupresif tedavi alan İBH hastalarında serokonversi-

yon oranı %98 lere kadar çıktığı bildirilmektedir. 

• İki doz așı altı ay ara ile yapılmalıdır. Antikor cevabı bakılması veya rapel gerek-

memektedir. 

• Çoklu immünsupresif ilaç kullanımı sırasında așılama yapıldıysa antikor cevabı 

bakılabilir. 

Hepatit B: Türkiye de HBV prevalansı % 4 olarak bildirilmektedir. Zorunlu așılama 

șeması içinde olması nedeniyle 50 yaș altında daha nadir görülmekle birlikte ülkemi-

zin çok göç aldığını göz önüne aldığımızda prevalansı muhtemelen artacaktır. 

• Serolojik taramada HBs ag, Anti HBs ab ve Anti HBc İGG bakılmalıdır.

• Doğal yolla antikor geliștirmiș olan bireylerde așılama gerekmemektedir.

HBV așısına %10 civarında yanıtsızlık olduğu bilinmektedir. Așılama sonrası kesinlikle 

antikor cevabı gözden geçirilmelidir. Așılama ile İBH hasta grubunda bașarı oranı %61 

civarındadır. Anti HBs titresi > 10. IU/L olması hedeflenmeli, belirli aralıklarla titre 

kontrol edilmeli, <10IU/L olan hastalarda hatırlatma dozu önerilmelidir. 

• Hatırlatma dozu 0, 1, 6. Aylarda çift doz așı uygulaması ile yapılabilir. 

Varicella Zoster: İBH hastalarında artmıș bir varicella zoster riskinden bahsetmek 

mümkündür Kohort çalıșmaları riskin normal topluma göre yaklașık iki kat kadar 

(1.2-1.8 kat) arttığını göstermektedir. Özellikle immün supresif ilaçlar kombine 

edildiklerinde risk daha da artmaktadır. 

• Yașdan bağımsız olarak bütün hastalara önerilmelidir.

• JAK inhibitörü, S1P modülatörü veya kombine immünsupresif alacak 18 yaș 

üzerindeki hastalara önerilmelidir. 

• Mümkünse immünsupresif tedavi öncesinde verilmeli, ancak tedavi altındaki 

hastalarda antikor cevapları anlamlı farklı değildir.

İnfluenza Așısı: İBH hastalarında yapılmıș randomize kontrollü çalıșma veya 

meta-analiz olmamakla birlikte bu hasta grubunda antikor cevabının iyi olduğu 

bilinmektedir. Kronik steroid tedavisi altındaki hastalarda gelișen influenza infeksi-

yonu ciddi seyredebilmektedir. Așının mevsimsel bütün gripleri önlemediği, sadece 

ciddi seyredebilecek sușlardan koruduğu unutulmamalıdır.

• WHO tarafından onaylanan așıların yıllık olarak Eylül ve Ekim ayı içinde yapılma-

sı önerilmelidir.

Human Papilloma Virüs: genel koruyucu hekimlik açısından değerlendirilmelidir, 

inaktive așıdır, güvenle yapılabilir.

• Bütün erkek ve kadınlara önerilmelidir. 11-15 yaș arasında 2 doz așı yeterliyken, 

15 yaș üzerinde 3 doz yapılması tavsiye edilmelidir. Her iki cinsiyet için 26 

yașından sonra yapılması tartıșılmalıdır. Yaș sınırı olarak 26 yaș kullanılabilir.

Diğer Așılar: İBH hastalarında özellikle yapılmıș bir çalıșma olmamakla birlikte 

meningokok ve pnömokok așıları risk altındaki hastalara önerilmelidir. 

Vedolizumab alan hastalarda JC virüs taraması yapılmasına gerek yoktur. İmmün 

supresif tedavi alan veya alacak olan hastalarda güvenli așılama süreleri gösteril-

mektedir (Resim 2).

Hastalar ilk tanı anından itibaren așılama ile önlenebilen hastalıklar açısından 

taranmalı. Așılama mümkün olan en az İS döneminde yapılmalı, hastalık yatıștığı 

dönemler așılama ve eksiklerin gözden geçirilmesi için uygun zamanlardır. Zorunlu-

luk olmadıkça canlı așılardan kaçınılmalı, immunsupresif tedavi așılama için 

ertelenmemelidir.

Anemik Olguların Değerlendirilmesi
Demir eksikliği anemisi (DEA) İBH hastalarında %74 e kadar çıkabilmektedir DEA 

ile İBH șiddeti doğru orantılıdır. 

DEA saptandığında tedavi edilmelidir, hedef anemiyi düzeltmek ve demir depoları-

nı tamamen doldurmaktır. İBH hastalarında sık görülen anemi türleri ve tanı 

kriterleri Tablo 2 de özetlenmiștir.

verildiğinde benzer etkinliği sağladığı görülmüștür. İBH hastalarında öncelikle 

bu șekilde tedavi önerilebilir. Oral demir tedavisini hasta tolere edemezse i.v. 

demir tedavine geçilmelidir. 

• Aktif İBH varlığında veya șiddetli demir eksikliği varlığında ilk seçenek İ.V. demir 

tedavisi olmalıdır. Literatür verileri İBH hastalarında ferrik karboksimaltoz un 

ferrik sükrozdan daha etkin olduğunu göstermektedir. 

• Oral demir tedavisinde yeni demir preparatları kullanıma girmiștir. Ülkemizde 

yaygın ve uygun dozda bulunmamakla birlikte Ferrik maltol ve sukrozomial 

demir kullanımı yan etkiler az olması nedeniyle önerilebilir. Oral Ferrik maltol 

İBH hastalarında i.v. demir tedavisi kadar etkin bulunmuștur. Bulunabilir olduğu 

zaman hafif șiddetli DEA tedavisinde öncelikli olarak seçilebilir. 

Vitamin B12 eksikliği saptanan hastalarda tedavi verilmedir. Metotreksat alan 

vitamin D ve kalsiyum eksikliğine yol açabilecek nutrisyonel eksikliklerin önlenmesi 

önemlidir. Kan vitamin D düzeyleri < 20 ise destek verilmelidir.

• Yukarıda sayılan osteoporozis risk faktörleri olan hastalarda kalça ve vertebra 

DXA ile mineral dansitesine bakılmalıdır. Normalse 5 yılda bir tekrarlanabilir.

• Steroid kullanımı vertebra kırığı riskini artırmaktadır. Steroid tedavisi alan 

hastalara osteoporoz riskine karșı vitamin D ve kalsiyum desteği önerilmelidir. 

Kümülatif steroid kullanımı >3 ay ise osteoporoz açısından mineral dansitesine 

bakılmalıdır. 

• Osteoporoz saptandığında bifosfonat tedavisi gerekliliği ve tedavi planlanması 

için hasta endokrinoloji uzmanına yönlendirilmelidir.

Tablo 3. Hepatit B Virüs Belirteçlerinin Yorumlanması

HBs Ag

+

—

—

—

—

Tarama test sonucu

Anti
HBc IgG

+

+

+

—

—

Anti HBs

—

+

—

+

—

Yorum

Kronik Hepatit B

Geçirilmiș HBV
infeksiyonu, bağıșık

Geçirilmiș HBV
enfeksiyonu veya
yalancı pozitif 

Așı ile bağıșık

Enfekte veya
bağıșık değil

Yönetim

Ek tetkikler gerekli

Kemoterapi veya immünsupresif
almayacaksa bir șey yapma

İmmün yetmezlikli bir hasta ise
HBV DNA bak

Ek tetkik gerekmez

Ek tetkik gerekmez

Așılama

Hayır

Hayır

Evet 

Hayır

Evet

• Proton pompa inhibitörleri, Sülfasalazin, Metotreksat veya Azathioprine kullanan 

hastalarda DEA açısından dikkat edilmelidir.

Demir tedavisi: Hastalık aktif veya Hemoglobin < 10 g/dL ise i.v. demir tedavisi 

verilmelidir. Oral demir tedavisi kan düzeyleri Hb > 10g/dL üzerinde önerilebilir. 

Demir depolarını doldurmak için 6 aylık tedavi önerilir, demir preparatlarının 

emilimi için mide asidi gerektiği için sabah aç karına almalıdır. İBH hastalarında 

DEA tedavisine yönelik yaklașım șekil 1 de özetlenmiștir.

• Günlük 65 mg elemental demir içeren ilaçların günde bir kez verilmesi yeterlidir. 

GİS șikayetleri yapma olasılığını azaltmak için alterne olarak bir gün arayla da 

İmmünsupresif Tedavi Altında HBV Reaktivasyon Riskinin Değerlendirilmesi: 
İBH tedavisinde kullanılan ilaçlarla HBV reaktivasyonu nadir değildir. HBV serolojisi-

nin değerlendirilmesi tabloda verilmiștir (Tablo 3). 

• HBV reaktivasyonu nedir?

• HBV DNA ve/veya HBsAg düzeyleri saptanamaz olan bireylerde, HBV DNA’nın 

yeniden saptanabilir hale gelmesi (>100 IU/mL) veya HBsAg’nin yeniden 

pozitifleșmesi (HBsAg seroreversiyonu) ile ya da bașlangıç (bazal) değerlere 

kıyasla HBV DNA düzeylerinde en az 10 katlık bir artıșın ortaya çıkması

• HBs Ag negatif, anti HbC + hastalarda reaktivasyon: HBV DNA saptanması veya 

HBsAg serokonversiyonu görülmesidir.

• Anti HBs varlığı reaktivasyon riskini ciddi azaltır ancak engellemez.

İBH tedavisinde kullanılan ilaçların HBV reaktivasyon riskleri tablo 4’de gösterilmiș-

tir. HBV seroloji sonucuna göre hastalarda uyulması gereken algoritma șekil 2’de 

özetlenmiștir.

• Kullanılan İBH ilaçlarının çoğunda Önleyici (preemptive) yaklașım koruyucu 

(Profilaktik) yaklașıma göre tercih edilmelidir. 

• HBs Ag + hastalarda orta veya yüksek riskli immünsupresif ilaç kullanılacaksa 

profilaktik tedavi verilmelidir.

• HBs Ag negatif grupta yüksek riskli ilaçlar kullanılacaksa profilaksi verilmelidir.

• HBV DNA tedavi öncesinde > 2000 IU olan hastalar kronik HBV olabileceği 

unutulmamalı İBH tedavisinden bağımsız olarak tetkik edilmelidir. 

• İlaç seçiminde genetik bariyeri yüksek Entekavir veya Tenofovir seçilmelidir.
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İBH tedavisinde kullandığımız ilaçlar hastaları enfeksiyonlara yatkın hale 

getirmektedir. Genel olarak kullanılan ilaçların immünsupresyon düzeylerini 

bilmek, hafif veya orta - șiddetli immünsupresyon (İS) ayrımı önemlidir (Tablo 1).

• 5- ASA (mesalazin) immünsupresyon yapmaz.

• Steroidler

— >20 mg 2hf orta derecede İS yapmakta

— Budesonide < 6 mg/ gün uzun süreli kullanım düșük İS

— Topikal lavmanlar genelde güvenli, düșük İS

hastalara folat desteği verilmesi unutulmamalıdır. 

Venöz Tromboemboli (VTE) Risk Değerlendirilmesi: İBH seyri sırasında VTE riski 

artmaktadır. Hastalık aktivitesi, fenotipi, hastanede yatıș, cerrahi ve kortikosteroid 

kullanımı bașlıca risk faktörleridir. Derin venler dıșında atipik lokalizasyonlarda 

olabilmektedir. 

• Sigara ve obezite VTE riskini artırmaktadır.

• Ülseratif kolit ve aktif hastalık varlığı VTE riskini artırmaktadır.

• Sadece JAK inhibitörlerinin kullanımı derin ven tromboz riskini artırmaz.

• Gebelerde VTE riski artmaktadır, UK hastalarında bu etki daha belirgindir, ideal 

yaklașım gebelik süresince ve erken postpartum döneme uzatacak șekilde 

profilaksi verilmesidir.

• Aterotrombotik Riskler: İBH hastalarında diğer risk faktörleri olmasa bile 

miyokard infarktüsü, kardiyovasküler hastalık ilișkili ölüm ve inme riskinde artıș 

mevcuttur. Hastaların belirli aralıklarla kalp damar sağlığı açısından kontrol 

edilmesi önerilmelidir.

Kemik Sağlığının Korunması: İBH hastalarında osteopeni %40, osteoporoz ise 

%37 civarında saptanabilmektedir. Bilinen risk faktörleri düșük vücut kitle indeksi, 

kronik steroid kullanımı, sigara kullanımı, postmenopozal hastalar ve malnutrisyon 

olarak sayılabilir. Bu nedenlerle kilo kontrolü, steroid kullanımının sınırlanması ile 

• Anti TNFler, Ustekinumab ve JAK inhibitörleri

— Orta derecede immünsupresyon yapmaktadır.

• IL-23 selektif inhibitörleri (guselkumab, risankizumab) düșük derecede immün-

supresyon ile ilișkilidir, S1P modülatörleri(ozanimod, etrasimod) orta derecede 

immünsupresyon olușturur.

Orta derece ve șiddetli immünsupresyon yapan ilaçları alan hastalarda canlı așı 

yapılması kontrendikedir, buna karșın rekombinan așılar bütün hastalara (Kullan-

dığı İBH ilacından bağımsız) yapılabilir.

İBH hastalarında artmıș bir infeksiyon riskinden bahsedilemez. Bu nedenle kronik 

enfeksiyonlar toplumda görülen oranlarda saptanır. Hastalar ilk tanı aldıkların 

anda bazı enfeksiyon hastalıkları konusunda değerlendirilmelidir.

• Her hastaya Hepatit A, B ve C serolojisi ilk tanı anında bakılmalıdır.

Sitomegalovirüs (CMV) erișkin popülasyonun neredeyse tamamında mevcut olup 

İg G antikorları bakmanın bir faydası yoktur. Her CMV pozitifliği tedavi gerektirmez, 

vakayı temel alarak tedavi planlamak daha uygun bir yaklașımdır.

Epstein Barr Virüsü (EBV): İBH hasta popülasyonunun > %75 inde EBV İGG pozitiftir.

• Azathioprine (AZA) altında akut enfeksiyonun seyri ciddi ve hayatı tehdit edici 

olabileceği için özellikle genç hastalarda AZA tedavisi öncesinde bakılmalı, EBV 

İgG saptanmayan hastalara AZA verilmemelidir.

Așı ile korunabilen hastalıkların taranması ve uygun önerilerin verilmesi önemlidir. Sık 

karșılașılan etkenler ve așılama șemaları özetlenmiștir. 

Hepatit A: İlk tarama sırasında HAV seronegatif olduğu saptanan hastalara 

așılama önerilmelidir. İmmünsupresif tedavi alan İBH hastalarında serokonversi-

yon oranı %98 lere kadar çıktığı bildirilmektedir. 

• İki doz așı altı ay ara ile yapılmalıdır. Antikor cevabı bakılması veya rapel gerek-

memektedir. 

• Çoklu immünsupresif ilaç kullanımı sırasında așılama yapıldıysa antikor cevabı 

bakılabilir. 

Hepatit B: Türkiye de HBV prevalansı % 4 olarak bildirilmektedir. Zorunlu așılama 

șeması içinde olması nedeniyle 50 yaș altında daha nadir görülmekle birlikte ülkemi-

zin çok göç aldığını göz önüne aldığımızda prevalansı muhtemelen artacaktır. 

• Serolojik taramada HBs ag, Anti HBs ab ve Anti HBc İGG bakılmalıdır.

• Doğal yolla antikor geliștirmiș olan bireylerde așılama gerekmemektedir.

HBV așısına %10 civarında yanıtsızlık olduğu bilinmektedir. Așılama sonrası kesinlikle 

antikor cevabı gözden geçirilmelidir. Așılama ile İBH hasta grubunda bașarı oranı %61 

civarındadır. Anti HBs titresi > 10. IU/L olması hedeflenmeli, belirli aralıklarla titre 

kontrol edilmeli, <10IU/L olan hastalarda hatırlatma dozu önerilmelidir. 

• Hatırlatma dozu 0, 1, 6. Aylarda çift doz așı uygulaması ile yapılabilir. 

Varicella Zoster: İBH hastalarında artmıș bir varicella zoster riskinden bahsetmek 

mümkündür Kohort çalıșmaları riskin normal topluma göre yaklașık iki kat kadar 

(1.2-1.8 kat) arttığını göstermektedir. Özellikle immün supresif ilaçlar kombine 

edildiklerinde risk daha da artmaktadır. 

• Yașdan bağımsız olarak bütün hastalara önerilmelidir.

• JAK inhibitörü, S1P modülatörü veya kombine immünsupresif alacak 18 yaș 

üzerindeki hastalara önerilmelidir. 

• Mümkünse immünsupresif tedavi öncesinde verilmeli, ancak tedavi altındaki 

hastalarda antikor cevapları anlamlı farklı değildir.

İnfluenza Așısı: İBH hastalarında yapılmıș randomize kontrollü çalıșma veya 

meta-analiz olmamakla birlikte bu hasta grubunda antikor cevabının iyi olduğu 

bilinmektedir. Kronik steroid tedavisi altındaki hastalarda gelișen influenza infeksi-

yonu ciddi seyredebilmektedir. Așının mevsimsel bütün gripleri önlemediği, sadece 

ciddi seyredebilecek sușlardan koruduğu unutulmamalıdır.

• WHO tarafından onaylanan așıların yıllık olarak Eylül ve Ekim ayı içinde yapılma-

sı önerilmelidir.

Human Papilloma Virüs: genel koruyucu hekimlik açısından değerlendirilmelidir, 

inaktive așıdır, güvenle yapılabilir.

• Bütün erkek ve kadınlara önerilmelidir. 11-15 yaș arasında 2 doz așı yeterliyken, 

15 yaș üzerinde 3 doz yapılması tavsiye edilmelidir. Her iki cinsiyet için 26 

yașından sonra yapılması tartıșılmalıdır. Yaș sınırı olarak 26 yaș kullanılabilir.

Diğer Așılar: İBH hastalarında özellikle yapılmıș bir çalıșma olmamakla birlikte 

meningokok ve pnömokok așıları risk altındaki hastalara önerilmelidir. 

Vedolizumab alan hastalarda JC virüs taraması yapılmasına gerek yoktur. İmmün 

supresif tedavi alan veya alacak olan hastalarda güvenli așılama süreleri gösteril-

mektedir (Resim 2).

Hastalar ilk tanı anından itibaren așılama ile önlenebilen hastalıklar açısından 

taranmalı. Așılama mümkün olan en az İS döneminde yapılmalı, hastalık yatıștığı 

dönemler așılama ve eksiklerin gözden geçirilmesi için uygun zamanlardır. Zorunlu-

luk olmadıkça canlı așılardan kaçınılmalı, immunsupresif tedavi așılama için 

ertelenmemelidir.

Anemik Olguların Değerlendirilmesi
Demir eksikliği anemisi (DEA) İBH hastalarında %74 e kadar çıkabilmektedir DEA 

ile İBH șiddeti doğru orantılıdır. 

DEA saptandığında tedavi edilmelidir, hedef anemiyi düzeltmek ve demir depoları-

nı tamamen doldurmaktır. İBH hastalarında sık görülen anemi türleri ve tanı 

kriterleri Tablo 2 de özetlenmiștir.

verildiğinde benzer etkinliği sağladığı görülmüștür. İBH hastalarında öncelikle 

bu șekilde tedavi önerilebilir. Oral demir tedavisini hasta tolere edemezse i.v. 

demir tedavine geçilmelidir. 

• Aktif İBH varlığında veya șiddetli demir eksikliği varlığında ilk seçenek İ.V. demir 

tedavisi olmalıdır. Literatür verileri İBH hastalarında ferrik karboksimaltoz un 

ferrik sükrozdan daha etkin olduğunu göstermektedir. 

• Oral demir tedavisinde yeni demir preparatları kullanıma girmiștir. Ülkemizde 

yaygın ve uygun dozda bulunmamakla birlikte Ferrik maltol ve sukrozomial 

demir kullanımı yan etkiler az olması nedeniyle önerilebilir. Oral Ferrik maltol 

İBH hastalarında i.v. demir tedavisi kadar etkin bulunmuștur. Bulunabilir olduğu 

zaman hafif șiddetli DEA tedavisinde öncelikli olarak seçilebilir. 

Vitamin B12 eksikliği saptanan hastalarda tedavi verilmedir. Metotreksat alan 
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vitamin D ve kalsiyum eksikliğine yol açabilecek nutrisyonel eksikliklerin önlenmesi 

önemlidir. Kan vitamin D düzeyleri < 20 ise destek verilmelidir.

• Yukarıda sayılan osteoporozis risk faktörleri olan hastalarda kalça ve vertebra 

DXA ile mineral dansitesine bakılmalıdır. Normalse 5 yılda bir tekrarlanabilir.

• Steroid kullanımı vertebra kırığı riskini artırmaktadır. Steroid tedavisi alan 

hastalara osteoporoz riskine karșı vitamin D ve kalsiyum desteği önerilmelidir. 

Kümülatif steroid kullanımı >3 ay ise osteoporoz açısından mineral dansitesine 

bakılmalıdır. 

• Osteoporoz saptandığında bifosfonat tedavisi gerekliliği ve tedavi planlanması 

için hasta endokrinoloji uzmanına yönlendirilmelidir.

Tablo 4. İmmünsupresif Ajanların HBV Reaktivasyon Riskleri
(  nn  Profilaktik tedavi öncelikli, nn Preemptive yaklașım öncelikli)

Risk Düzeyi

Yüksek (> %10)

Orta (%1-10)

Düșük (<%1)

HBV Serolojisi

Hbs Ag +

Anti-CD20 monoklonal antikorlar:
Rituksimab

Steroid (yüksek doz)
≥20 mg/gün ≥4 hafta

Anti-TNF ajanlar: Adalimumab,
infliksimab, golimumab, sertolizumab

Antrasiklinler

Allojeneik kök hücre nakli

Hematopoetik kök hücre nakli
(allojenik ve otolog)

Sitotoksik kemoterapi
(Antrasiklinler hariç)

Düșük potensli anti-TNF ajanlar:
etanersept

Steroid (orta doz):
≥4 hafta boyunca 10-20 mg/gün

Ustekinumab

Metotreksat

Azatiyoprin

Steroid (düșük doz <10mg/gün)

HBs Ag -/ Anti Hbc IgG +/ Anti HBs +

Anti-CD20 monoklonal antikorlar:
rituksimab vb.

Allojeneik kök hücre nakli

Antrasiklinler

Otolog hematopoetik kök hücre nakli

Yüksek potensli Anti-TNF ajanlar:
• Adalimumab • Sertolizumab
• İnfiksimab • Ustekinumab
• Golimumab,

Sitotoksik kemoterapi
(antrasiklinler hariç)

Steroid (yüksek doz )≥20 mg/gün

Düșük potensli Anti-TNF ajanlar:
Etanersept

• Proton pompa inhibitörleri, Sülfasalazin, Metotreksat veya Azathioprine kullanan 

hastalarda DEA açısından dikkat edilmelidir.

Demir tedavisi: Hastalık aktif veya Hemoglobin < 10 g/dL ise i.v. demir tedavisi 

verilmelidir. Oral demir tedavisi kan düzeyleri Hb > 10g/dL üzerinde önerilebilir. 

Demir depolarını doldurmak için 6 aylık tedavi önerilir, demir preparatlarının 

emilimi için mide asidi gerektiği için sabah aç karına almalıdır. İBH hastalarında 

DEA tedavisine yönelik yaklașım șekil 1 de özetlenmiștir.

• Günlük 65 mg elemental demir içeren ilaçların günde bir kez verilmesi yeterlidir. 

GİS șikayetleri yapma olasılığını azaltmak için alterne olarak bir gün arayla da 

İmmünsupresif Tedavi Altında HBV Reaktivasyon Riskinin Değerlendirilmesi: 
İBH tedavisinde kullanılan ilaçlarla HBV reaktivasyonu nadir değildir. HBV serolojisi-

nin değerlendirilmesi tabloda verilmiștir (Tablo 3). 

• HBV reaktivasyonu nedir?

• HBV DNA ve/veya HBsAg düzeyleri saptanamaz olan bireylerde, HBV DNA’nın 

yeniden saptanabilir hale gelmesi (>100 IU/mL) veya HBsAg’nin yeniden 

pozitifleșmesi (HBsAg seroreversiyonu) ile ya da bașlangıç (bazal) değerlere 

kıyasla HBV DNA düzeylerinde en az 10 katlık bir artıșın ortaya çıkması

• HBs Ag negatif, anti HbC + hastalarda reaktivasyon: HBV DNA saptanması veya 

HBsAg serokonversiyonu görülmesidir.

• Anti HBs varlığı reaktivasyon riskini ciddi azaltır ancak engellemez.

İBH tedavisinde kullanılan ilaçların HBV reaktivasyon riskleri tablo 4’de gösterilmiș-

tir. HBV seroloji sonucuna göre hastalarda uyulması gereken algoritma șekil 2’de 

özetlenmiștir.

• Kullanılan İBH ilaçlarının çoğunda Önleyici (preemptive) yaklașım koruyucu 

(Profilaktik) yaklașıma göre tercih edilmelidir. 

• HBs Ag + hastalarda orta veya yüksek riskli immünsupresif ilaç kullanılacaksa 

profilaktik tedavi verilmelidir.

• HBs Ag negatif grupta yüksek riskli ilaçlar kullanılacaksa profilaksi verilmelidir.

• HBV DNA tedavi öncesinde > 2000 IU olan hastalar kronik HBV olabileceği 

unutulmamalı İBH tedavisinden bağımsız olarak tetkik edilmelidir. 

• İlaç seçiminde genetik bariyeri yüksek Entekavir veya Tenofovir seçilmelidir.
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İBH tedavisinde kullandığımız ilaçlar hastaları enfeksiyonlara yatkın hale 

getirmektedir. Genel olarak kullanılan ilaçların immünsupresyon düzeylerini 

bilmek, hafif veya orta - șiddetli immünsupresyon (İS) ayrımı önemlidir (Tablo 1).

• 5- ASA (mesalazin) immünsupresyon yapmaz.

• Steroidler

— >20 mg 2hf orta derecede İS yapmakta

— Budesonide < 6 mg/ gün uzun süreli kullanım düșük İS

— Topikal lavmanlar genelde güvenli, düșük İS

hastalara folat desteği verilmesi unutulmamalıdır. 

Venöz Tromboemboli (VTE) Risk Değerlendirilmesi: İBH seyri sırasında VTE riski 

artmaktadır. Hastalık aktivitesi, fenotipi, hastanede yatıș, cerrahi ve kortikosteroid 

kullanımı bașlıca risk faktörleridir. Derin venler dıșında atipik lokalizasyonlarda 

olabilmektedir. 

• Sigara ve obezite VTE riskini artırmaktadır.

• Ülseratif kolit ve aktif hastalık varlığı VTE riskini artırmaktadır.

• Sadece JAK inhibitörlerinin kullanımı derin ven tromboz riskini artırmaz.

• Gebelerde VTE riski artmaktadır, UK hastalarında bu etki daha belirgindir, ideal 

yaklașım gebelik süresince ve erken postpartum döneme uzatacak șekilde 

profilaksi verilmesidir.

• Aterotrombotik Riskler: İBH hastalarında diğer risk faktörleri olmasa bile 

miyokard infarktüsü, kardiyovasküler hastalık ilișkili ölüm ve inme riskinde artıș 

mevcuttur. Hastaların belirli aralıklarla kalp damar sağlığı açısından kontrol 

edilmesi önerilmelidir.

Kemik Sağlığının Korunması: İBH hastalarında osteopeni %40, osteoporoz ise 

%37 civarında saptanabilmektedir. Bilinen risk faktörleri düșük vücut kitle indeksi, 

kronik steroid kullanımı, sigara kullanımı, postmenopozal hastalar ve malnutrisyon 

olarak sayılabilir. Bu nedenlerle kilo kontrolü, steroid kullanımının sınırlanması ile 
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• Anti TNFler, Ustekinumab ve JAK inhibitörleri

— Orta derecede immünsupresyon yapmaktadır.

• IL-23 selektif inhibitörleri (guselkumab, risankizumab) düșük derecede immün-

supresyon ile ilișkilidir, S1P modülatörleri(ozanimod, etrasimod) orta derecede 

immünsupresyon olușturur.

Orta derece ve șiddetli immünsupresyon yapan ilaçları alan hastalarda canlı așı 

yapılması kontrendikedir, buna karșın rekombinan așılar bütün hastalara (Kullan-

dığı İBH ilacından bağımsız) yapılabilir.

İBH hastalarında artmıș bir infeksiyon riskinden bahsedilemez. Bu nedenle kronik 

enfeksiyonlar toplumda görülen oranlarda saptanır. Hastalar ilk tanı aldıkların 

anda bazı enfeksiyon hastalıkları konusunda değerlendirilmelidir.

• Her hastaya Hepatit A, B ve C serolojisi ilk tanı anında bakılmalıdır.

Sitomegalovirüs (CMV) erișkin popülasyonun neredeyse tamamında mevcut olup 

İg G antikorları bakmanın bir faydası yoktur. Her CMV pozitifliği tedavi gerektirmez, 

vakayı temel alarak tedavi planlamak daha uygun bir yaklașımdır.

Epstein Barr Virüsü (EBV): İBH hasta popülasyonunun > %75 inde EBV İGG pozitiftir.

• Azathioprine (AZA) altında akut enfeksiyonun seyri ciddi ve hayatı tehdit edici 

olabileceği için özellikle genç hastalarda AZA tedavisi öncesinde bakılmalı, EBV 

İgG saptanmayan hastalara AZA verilmemelidir.

Așı ile korunabilen hastalıkların taranması ve uygun önerilerin verilmesi önemlidir. Sık 

karșılașılan etkenler ve așılama șemaları özetlenmiștir. 

Hepatit A: İlk tarama sırasında HAV seronegatif olduğu saptanan hastalara 

așılama önerilmelidir. İmmünsupresif tedavi alan İBH hastalarında serokonversi-

yon oranı %98 lere kadar çıktığı bildirilmektedir. 

• İki doz așı altı ay ara ile yapılmalıdır. Antikor cevabı bakılması veya rapel gerek-

memektedir. 

• Çoklu immünsupresif ilaç kullanımı sırasında așılama yapıldıysa antikor cevabı 

bakılabilir. 

Hepatit B: Türkiye de HBV prevalansı % 4 olarak bildirilmektedir. Zorunlu așılama 

șeması içinde olması nedeniyle 50 yaș altında daha nadir görülmekle birlikte ülkemi-

zin çok göç aldığını göz önüne aldığımızda prevalansı muhtemelen artacaktır. 

• Serolojik taramada HBs ag, Anti HBs ab ve Anti HBc İGG bakılmalıdır.

• Doğal yolla antikor geliștirmiș olan bireylerde așılama gerekmemektedir.

HBV așısına %10 civarında yanıtsızlık olduğu bilinmektedir. Așılama sonrası kesinlikle 

antikor cevabı gözden geçirilmelidir. Așılama ile İBH hasta grubunda bașarı oranı %61 

civarındadır. Anti HBs titresi > 10. IU/L olması hedeflenmeli, belirli aralıklarla titre 

kontrol edilmeli, <10IU/L olan hastalarda hatırlatma dozu önerilmelidir. 

• Hatırlatma dozu 0, 1, 6. Aylarda çift doz așı uygulaması ile yapılabilir. 

Varicella Zoster: İBH hastalarında artmıș bir varicella zoster riskinden bahsetmek 

mümkündür Kohort çalıșmaları riskin normal topluma göre yaklașık iki kat kadar 

(1.2-1.8 kat) arttığını göstermektedir. Özellikle immün supresif ilaçlar kombine 

edildiklerinde risk daha da artmaktadır. 

• Yașdan bağımsız olarak bütün hastalara önerilmelidir.

• JAK inhibitörü, S1P modülatörü veya kombine immünsupresif alacak 18 yaș 

üzerindeki hastalara önerilmelidir. 

• Mümkünse immünsupresif tedavi öncesinde verilmeli, ancak tedavi altındaki 

hastalarda antikor cevapları anlamlı farklı değildir.

İnfluenza Așısı: İBH hastalarında yapılmıș randomize kontrollü çalıșma veya 

meta-analiz olmamakla birlikte bu hasta grubunda antikor cevabının iyi olduğu 

bilinmektedir. Kronik steroid tedavisi altındaki hastalarda gelișen influenza infeksi-

yonu ciddi seyredebilmektedir. Așının mevsimsel bütün gripleri önlemediği, sadece 

ciddi seyredebilecek sușlardan koruduğu unutulmamalıdır.

• WHO tarafından onaylanan așıların yıllık olarak Eylül ve Ekim ayı içinde yapılma-

sı önerilmelidir.

Human Papilloma Virüs: genel koruyucu hekimlik açısından değerlendirilmelidir, 

inaktive așıdır, güvenle yapılabilir.

• Bütün erkek ve kadınlara önerilmelidir. 11-15 yaș arasında 2 doz așı yeterliyken, 

15 yaș üzerinde 3 doz yapılması tavsiye edilmelidir. Her iki cinsiyet için 26 

yașından sonra yapılması tartıșılmalıdır. Yaș sınırı olarak 26 yaș kullanılabilir.

Diğer Așılar: İBH hastalarında özellikle yapılmıș bir çalıșma olmamakla birlikte 

meningokok ve pnömokok așıları risk altındaki hastalara önerilmelidir. 

Vedolizumab alan hastalarda JC virüs taraması yapılmasına gerek yoktur. İmmün 

supresif tedavi alan veya alacak olan hastalarda güvenli așılama süreleri gösteril-

mektedir (Resim 2).

Hastalar ilk tanı anından itibaren așılama ile önlenebilen hastalıklar açısından 

taranmalı. Așılama mümkün olan en az İS döneminde yapılmalı, hastalık yatıștığı 

dönemler așılama ve eksiklerin gözden geçirilmesi için uygun zamanlardır. Zorunlu-

luk olmadıkça canlı așılardan kaçınılmalı, immunsupresif tedavi așılama için 

ertelenmemelidir.

Anemik Olguların Değerlendirilmesi
Demir eksikliği anemisi (DEA) İBH hastalarında %74 e kadar çıkabilmektedir DEA 

ile İBH șiddeti doğru orantılıdır. 

DEA saptandığında tedavi edilmelidir, hedef anemiyi düzeltmek ve demir depoları-

nı tamamen doldurmaktır. İBH hastalarında sık görülen anemi türleri ve tanı 

kriterleri Tablo 2 de özetlenmiștir.

verildiğinde benzer etkinliği sağladığı görülmüștür. İBH hastalarında öncelikle 

bu șekilde tedavi önerilebilir. Oral demir tedavisini hasta tolere edemezse i.v. 

demir tedavine geçilmelidir. 

• Aktif İBH varlığında veya șiddetli demir eksikliği varlığında ilk seçenek İ.V. demir 

tedavisi olmalıdır. Literatür verileri İBH hastalarında ferrik karboksimaltoz un 

ferrik sükrozdan daha etkin olduğunu göstermektedir. 

• Oral demir tedavisinde yeni demir preparatları kullanıma girmiștir. Ülkemizde 

yaygın ve uygun dozda bulunmamakla birlikte Ferrik maltol ve sukrozomial 

demir kullanımı yan etkiler az olması nedeniyle önerilebilir. Oral Ferrik maltol 

İBH hastalarında i.v. demir tedavisi kadar etkin bulunmuștur. Bulunabilir olduğu 

zaman hafif șiddetli DEA tedavisinde öncelikli olarak seçilebilir. 

Vitamin B12 eksikliği saptanan hastalarda tedavi verilmedir. Metotreksat alan 

vitamin D ve kalsiyum eksikliğine yol açabilecek nutrisyonel eksikliklerin önlenmesi 

önemlidir. Kan vitamin D düzeyleri < 20 ise destek verilmelidir.

• Yukarıda sayılan osteoporozis risk faktörleri olan hastalarda kalça ve vertebra 

DXA ile mineral dansitesine bakılmalıdır. Normalse 5 yılda bir tekrarlanabilir.

• Steroid kullanımı vertebra kırığı riskini artırmaktadır. Steroid tedavisi alan 

hastalara osteoporoz riskine karșı vitamin D ve kalsiyum desteği önerilmelidir. 

Kümülatif steroid kullanımı >3 ay ise osteoporoz açısından mineral dansitesine 

bakılmalıdır. 

• Osteoporoz saptandığında bifosfonat tedavisi gerekliliği ve tedavi planlanması 

için hasta endokrinoloji uzmanına yönlendirilmelidir.

Șekil 2. İmmünsupresif tedavi alacak hastalarda genel tedavi yaklașımı. HBsAg negatif ve
anti-HBc IgG pozitif vakalarda HBV DNA’da negatif ise ancak HBV reaktivasyon riskinin orta ve yüksek
olduğu bir immünosupresif tedavi alacaklarsa (kemik iliği nakli ve rituksimab gibi) proflaktik tedavi
önerilmelidir. HBV reaktivasyonu yönünden düșük riskli immünosupresif tedavileri alacak olan
hastalar üç ayda bir HBV DNA kontrolü ile izlenmelidir. Hepatit B’ye bağlı aktif karaciğer hastalığı
var ise, genel kronik hepatit B tedavi ilkelerine uyulmalıdır. Türk Karaciğer Araștırmaları Derneği
(TKAD) ve Viral Hepatitle Savașım Derneği (VHSD) Hepatit B tanı ve tedavi kılavuzundan alınmıștır. 

İmmünosupresif tedavi verilecek hasta

HBsAg, anti-HBc, anti-HBs bak

Orta riskli

3 ayda bir ALT,
6 ayda bir HBV DNA

Düșük riskli

Anti-HBs
pozitif

Anti-HBs
negatif

Yüksek riskli

ETV, TDF, TAF Așıla

HbsAg pozitif-KHB açısından
tedavi endikasyonu yok

HBsAg negatif, HBV DNA negatif,
anti HBc IgG pozitif

HBsAg pozitif
KHB açısından tedavi

endikasyonları var

Bütün göstergeler
negatif

• Proton pompa inhibitörleri, Sülfasalazin, Metotreksat veya Azathioprine kullanan 

hastalarda DEA açısından dikkat edilmelidir.

Demir tedavisi: Hastalık aktif veya Hemoglobin < 10 g/dL ise i.v. demir tedavisi 

verilmelidir. Oral demir tedavisi kan düzeyleri Hb > 10g/dL üzerinde önerilebilir. 

Demir depolarını doldurmak için 6 aylık tedavi önerilir, demir preparatlarının 

emilimi için mide asidi gerektiği için sabah aç karına almalıdır. İBH hastalarında 

DEA tedavisine yönelik yaklașım șekil 1 de özetlenmiștir.

• Günlük 65 mg elemental demir içeren ilaçların günde bir kez verilmesi yeterlidir. 

GİS șikayetleri yapma olasılığını azaltmak için alterne olarak bir gün arayla da 

İmmünsupresif Tedavi Altında HBV Reaktivasyon Riskinin Değerlendirilmesi: 
İBH tedavisinde kullanılan ilaçlarla HBV reaktivasyonu nadir değildir. HBV serolojisi-

nin değerlendirilmesi tabloda verilmiștir (Tablo 3). 

• HBV reaktivasyonu nedir?

• HBV DNA ve/veya HBsAg düzeyleri saptanamaz olan bireylerde, HBV DNA’nın 

yeniden saptanabilir hale gelmesi (>100 IU/mL) veya HBsAg’nin yeniden 

pozitifleșmesi (HBsAg seroreversiyonu) ile ya da bașlangıç (bazal) değerlere 

kıyasla HBV DNA düzeylerinde en az 10 katlık bir artıșın ortaya çıkması

• HBs Ag negatif, anti HbC + hastalarda reaktivasyon: HBV DNA saptanması veya 

HBsAg serokonversiyonu görülmesidir.

• Anti HBs varlığı reaktivasyon riskini ciddi azaltır ancak engellemez.

İBH tedavisinde kullanılan ilaçların HBV reaktivasyon riskleri tablo 4’de gösterilmiș-

tir. HBV seroloji sonucuna göre hastalarda uyulması gereken algoritma șekil 2’de 

özetlenmiștir.

• Kullanılan İBH ilaçlarının çoğunda Önleyici (preemptive) yaklașım koruyucu 

(Profilaktik) yaklașıma göre tercih edilmelidir. 

• HBs Ag + hastalarda orta veya yüksek riskli immünsupresif ilaç kullanılacaksa 

profilaktik tedavi verilmelidir.

• HBs Ag negatif grupta yüksek riskli ilaçlar kullanılacaksa profilaksi verilmelidir.

• HBV DNA tedavi öncesinde > 2000 IU olan hastalar kronik HBV olabileceği 

unutulmamalı İBH tedavisinden bağımsız olarak tetkik edilmelidir. 

• İlaç seçiminde genetik bariyeri yüksek Entekavir veya Tenofovir seçilmelidir.
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İBH tedavisinde kullandığımız ilaçlar hastaları enfeksiyonlara yatkın hale 

getirmektedir. Genel olarak kullanılan ilaçların immünsupresyon düzeylerini 

bilmek, hafif veya orta - șiddetli immünsupresyon (İS) ayrımı önemlidir (Tablo 1).

• 5- ASA (mesalazin) immünsupresyon yapmaz.

• Steroidler

— >20 mg 2hf orta derecede İS yapmakta

— Budesonide < 6 mg/ gün uzun süreli kullanım düșük İS

— Topikal lavmanlar genelde güvenli, düșük İS

hastalara folat desteği verilmesi unutulmamalıdır. 

Venöz Tromboemboli (VTE) Risk Değerlendirilmesi: İBH seyri sırasında VTE riski 

artmaktadır. Hastalık aktivitesi, fenotipi, hastanede yatıș, cerrahi ve kortikosteroid 

kullanımı bașlıca risk faktörleridir. Derin venler dıșında atipik lokalizasyonlarda 

olabilmektedir. 

• Sigara ve obezite VTE riskini artırmaktadır.

• Ülseratif kolit ve aktif hastalık varlığı VTE riskini artırmaktadır.

• Sadece JAK inhibitörlerinin kullanımı derin ven tromboz riskini artırmaz.

• Gebelerde VTE riski artmaktadır, UK hastalarında bu etki daha belirgindir, ideal 

yaklașım gebelik süresince ve erken postpartum döneme uzatacak șekilde 

profilaksi verilmesidir.

• Aterotrombotik Riskler: İBH hastalarında diğer risk faktörleri olmasa bile 

miyokard infarktüsü, kardiyovasküler hastalık ilișkili ölüm ve inme riskinde artıș 

mevcuttur. Hastaların belirli aralıklarla kalp damar sağlığı açısından kontrol 

edilmesi önerilmelidir.

Kemik Sağlığının Korunması: İBH hastalarında osteopeni %40, osteoporoz ise 

%37 civarında saptanabilmektedir. Bilinen risk faktörleri düșük vücut kitle indeksi, 

kronik steroid kullanımı, sigara kullanımı, postmenopozal hastalar ve malnutrisyon 

olarak sayılabilir. Bu nedenlerle kilo kontrolü, steroid kullanımının sınırlanması ile 

• Anti TNFler, Ustekinumab ve JAK inhibitörleri

— Orta derecede immünsupresyon yapmaktadır.

• IL-23 selektif inhibitörleri (guselkumab, risankizumab) düșük derecede immün-

supresyon ile ilișkilidir, S1P modülatörleri(ozanimod, etrasimod) orta derecede 

immünsupresyon olușturur.

Orta derece ve șiddetli immünsupresyon yapan ilaçları alan hastalarda canlı așı 

yapılması kontrendikedir, buna karșın rekombinan așılar bütün hastalara (Kullan-

dığı İBH ilacından bağımsız) yapılabilir.

İBH hastalarında artmıș bir infeksiyon riskinden bahsedilemez. Bu nedenle kronik 

enfeksiyonlar toplumda görülen oranlarda saptanır. Hastalar ilk tanı aldıkların 

anda bazı enfeksiyon hastalıkları konusunda değerlendirilmelidir.

• Her hastaya Hepatit A, B ve C serolojisi ilk tanı anında bakılmalıdır.

Sitomegalovirüs (CMV) erișkin popülasyonun neredeyse tamamında mevcut olup 

İg G antikorları bakmanın bir faydası yoktur. Her CMV pozitifliği tedavi gerektirmez, 

vakayı temel alarak tedavi planlamak daha uygun bir yaklașımdır.

Epstein Barr Virüsü (EBV): İBH hasta popülasyonunun > %75 inde EBV İGG pozitiftir.

• Azathioprine (AZA) altında akut enfeksiyonun seyri ciddi ve hayatı tehdit edici 

olabileceği için özellikle genç hastalarda AZA tedavisi öncesinde bakılmalı, EBV 

İgG saptanmayan hastalara AZA verilmemelidir.

Așı ile korunabilen hastalıkların taranması ve uygun önerilerin verilmesi önemlidir. Sık 

karșılașılan etkenler ve așılama șemaları özetlenmiștir. 

Hepatit A: İlk tarama sırasında HAV seronegatif olduğu saptanan hastalara 

așılama önerilmelidir. İmmünsupresif tedavi alan İBH hastalarında serokonversi-

yon oranı %98 lere kadar çıktığı bildirilmektedir. 

• İki doz așı altı ay ara ile yapılmalıdır. Antikor cevabı bakılması veya rapel gerek-

memektedir. 

• Çoklu immünsupresif ilaç kullanımı sırasında așılama yapıldıysa antikor cevabı 

bakılabilir. 

Hepatit B: Türkiye de HBV prevalansı % 4 olarak bildirilmektedir. Zorunlu așılama 

șeması içinde olması nedeniyle 50 yaș altında daha nadir görülmekle birlikte ülkemi-

zin çok göç aldığını göz önüne aldığımızda prevalansı muhtemelen artacaktır. 

• Serolojik taramada HBs ag, Anti HBs ab ve Anti HBc İGG bakılmalıdır.

• Doğal yolla antikor geliștirmiș olan bireylerde așılama gerekmemektedir.

HBV așısına %10 civarında yanıtsızlık olduğu bilinmektedir. Așılama sonrası kesinlikle 

antikor cevabı gözden geçirilmelidir. Așılama ile İBH hasta grubunda bașarı oranı %61 

civarındadır. Anti HBs titresi > 10. IU/L olması hedeflenmeli, belirli aralıklarla titre 

kontrol edilmeli, <10IU/L olan hastalarda hatırlatma dozu önerilmelidir. 

• Hatırlatma dozu 0, 1, 6. Aylarda çift doz așı uygulaması ile yapılabilir. 

Varicella Zoster: İBH hastalarında artmıș bir varicella zoster riskinden bahsetmek 

mümkündür Kohort çalıșmaları riskin normal topluma göre yaklașık iki kat kadar 

(1.2-1.8 kat) arttığını göstermektedir. Özellikle immün supresif ilaçlar kombine 

edildiklerinde risk daha da artmaktadır. 

• Yașdan bağımsız olarak bütün hastalara önerilmelidir.

• JAK inhibitörü, S1P modülatörü veya kombine immünsupresif alacak 18 yaș 

üzerindeki hastalara önerilmelidir. 

• Mümkünse immünsupresif tedavi öncesinde verilmeli, ancak tedavi altındaki 

hastalarda antikor cevapları anlamlı farklı değildir.

İnfluenza Așısı: İBH hastalarında yapılmıș randomize kontrollü çalıșma veya 

meta-analiz olmamakla birlikte bu hasta grubunda antikor cevabının iyi olduğu 

bilinmektedir. Kronik steroid tedavisi altındaki hastalarda gelișen influenza infeksi-

yonu ciddi seyredebilmektedir. Așının mevsimsel bütün gripleri önlemediği, sadece 

ciddi seyredebilecek sușlardan koruduğu unutulmamalıdır.

• WHO tarafından onaylanan așıların yıllık olarak Eylül ve Ekim ayı içinde yapılma-

sı önerilmelidir.

Human Papilloma Virüs: genel koruyucu hekimlik açısından değerlendirilmelidir, 

inaktive așıdır, güvenle yapılabilir.

• Bütün erkek ve kadınlara önerilmelidir. 11-15 yaș arasında 2 doz așı yeterliyken, 

15 yaș üzerinde 3 doz yapılması tavsiye edilmelidir. Her iki cinsiyet için 26 

yașından sonra yapılması tartıșılmalıdır. Yaș sınırı olarak 26 yaș kullanılabilir.

Diğer Așılar: İBH hastalarında özellikle yapılmıș bir çalıșma olmamakla birlikte 

meningokok ve pnömokok așıları risk altındaki hastalara önerilmelidir. 

Vedolizumab alan hastalarda JC virüs taraması yapılmasına gerek yoktur. İmmün 

supresif tedavi alan veya alacak olan hastalarda güvenli așılama süreleri gösteril-

mektedir (Resim 2).

Hastalar ilk tanı anından itibaren așılama ile önlenebilen hastalıklar açısından 

taranmalı. Așılama mümkün olan en az İS döneminde yapılmalı, hastalık yatıștığı 

dönemler așılama ve eksiklerin gözden geçirilmesi için uygun zamanlardır. Zorunlu-

luk olmadıkça canlı așılardan kaçınılmalı, immunsupresif tedavi așılama için 

ertelenmemelidir.

Anemik Olguların Değerlendirilmesi
Demir eksikliği anemisi (DEA) İBH hastalarında %74 e kadar çıkabilmektedir DEA 

ile İBH șiddeti doğru orantılıdır. 

DEA saptandığında tedavi edilmelidir, hedef anemiyi düzeltmek ve demir depoları-

nı tamamen doldurmaktır. İBH hastalarında sık görülen anemi türleri ve tanı 

kriterleri Tablo 2 de özetlenmiștir.

verildiğinde benzer etkinliği sağladığı görülmüștür. İBH hastalarında öncelikle 

bu șekilde tedavi önerilebilir. Oral demir tedavisini hasta tolere edemezse i.v. 

demir tedavine geçilmelidir. 

• Aktif İBH varlığında veya șiddetli demir eksikliği varlığında ilk seçenek İ.V. demir 

tedavisi olmalıdır. Literatür verileri İBH hastalarında ferrik karboksimaltoz un 

ferrik sükrozdan daha etkin olduğunu göstermektedir. 

• Oral demir tedavisinde yeni demir preparatları kullanıma girmiștir. Ülkemizde 

yaygın ve uygun dozda bulunmamakla birlikte Ferrik maltol ve sukrozomial 

demir kullanımı yan etkiler az olması nedeniyle önerilebilir. Oral Ferrik maltol 

İBH hastalarında i.v. demir tedavisi kadar etkin bulunmuștur. Bulunabilir olduğu 

zaman hafif șiddetli DEA tedavisinde öncelikli olarak seçilebilir. 

Vitamin B12 eksikliği saptanan hastalarda tedavi verilmedir. Metotreksat alan 

vitamin D ve kalsiyum eksikliğine yol açabilecek nutrisyonel eksikliklerin önlenmesi 

önemlidir. Kan vitamin D düzeyleri < 20 ise destek verilmelidir.

• Yukarıda sayılan osteoporozis risk faktörleri olan hastalarda kalça ve vertebra 

DXA ile mineral dansitesine bakılmalıdır. Normalse 5 yılda bir tekrarlanabilir.

• Steroid kullanımı vertebra kırığı riskini artırmaktadır. Steroid tedavisi alan 

hastalara osteoporoz riskine karșı vitamin D ve kalsiyum desteği önerilmelidir. 

Kümülatif steroid kullanımı >3 ay ise osteoporoz açısından mineral dansitesine 

bakılmalıdır. 

• Osteoporoz saptandığında bifosfonat tedavisi gerekliliği ve tedavi planlanması 

için hasta endokrinoloji uzmanına yönlendirilmelidir.
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• Proton pompa inhibitörleri, Sülfasalazin, Metotreksat veya Azathioprine kullanan 

hastalarda DEA açısından dikkat edilmelidir.

Demir tedavisi: Hastalık aktif veya Hemoglobin < 10 g/dL ise i.v. demir tedavisi 

verilmelidir. Oral demir tedavisi kan düzeyleri Hb > 10g/dL üzerinde önerilebilir. 

Demir depolarını doldurmak için 6 aylık tedavi önerilir, demir preparatlarının 

emilimi için mide asidi gerektiği için sabah aç karına almalıdır. İBH hastalarında 

DEA tedavisine yönelik yaklașım șekil 1 de özetlenmiștir.

• Günlük 65 mg elemental demir içeren ilaçların günde bir kez verilmesi yeterlidir. 

GİS șikayetleri yapma olasılığını azaltmak için alterne olarak bir gün arayla da 

İmmünsupresif Tedavi Altında HBV Reaktivasyon Riskinin Değerlendirilmesi: 
İBH tedavisinde kullanılan ilaçlarla HBV reaktivasyonu nadir değildir. HBV serolojisi-

nin değerlendirilmesi tabloda verilmiștir (Tablo 3). 

• HBV reaktivasyonu nedir?

• HBV DNA ve/veya HBsAg düzeyleri saptanamaz olan bireylerde, HBV DNA’nın 

yeniden saptanabilir hale gelmesi (>100 IU/mL) veya HBsAg’nin yeniden 

pozitifleșmesi (HBsAg seroreversiyonu) ile ya da bașlangıç (bazal) değerlere 

kıyasla HBV DNA düzeylerinde en az 10 katlık bir artıșın ortaya çıkması

• HBs Ag negatif, anti HbC + hastalarda reaktivasyon: HBV DNA saptanması veya 

HBsAg serokonversiyonu görülmesidir.

• Anti HBs varlığı reaktivasyon riskini ciddi azaltır ancak engellemez.

İBH tedavisinde kullanılan ilaçların HBV reaktivasyon riskleri tablo 4’de gösterilmiș-

tir. HBV seroloji sonucuna göre hastalarda uyulması gereken algoritma șekil 2’de 

özetlenmiștir.

• Kullanılan İBH ilaçlarının çoğunda Önleyici (preemptive) yaklașım koruyucu 

(Profilaktik) yaklașıma göre tercih edilmelidir. 

• HBs Ag + hastalarda orta veya yüksek riskli immünsupresif ilaç kullanılacaksa 

profilaktik tedavi verilmelidir.

• HBs Ag negatif grupta yüksek riskli ilaçlar kullanılacaksa profilaksi verilmelidir.

• HBV DNA tedavi öncesinde > 2000 IU olan hastalar kronik HBV olabileceği 

unutulmamalı İBH tedavisinden bağımsız olarak tetkik edilmelidir. 

• İlaç seçiminde genetik bariyeri yüksek Entekavir veya Tenofovir seçilmelidir.
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