AKADEMIK GASTROENTEROLOJI DERGISI, 2005; 4 (1): 33-37

Irritabl barsak sendromu olan hastalarda anormal safra kesesi
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Girig ve amag: Irritabl barsak sendromlu (IBS) hastalarda ozellikle saf-
ra kesesi (SK) diiz kaslarinin uzun siireli kontraksiyona ugradigi diisi-
niilmektedir. IBS’li hastalarda safra kesesi fonksiyonlarin ultrasonogra-
fik olarak degerlendirmeyi amacladik. Gere¢ ve yontem: Roma II kri-
terlerine gore IBS tanisi alan 6 erkek, 14 kadin toplam 20 hasta (yas or-
talamasi: 38+3 yil) ile 16 kadin 6 erkek saglikli 22 kisi (yas ortalama-
s1:41+3 yil) ¢aligmaya alindi. Ttim olgularin safra kesesi, intra ve ekstra-
hepatik safra yollar1 8 saatlik aclik donemi sonrasi ve ayrica oral olarak
100 gr ¢ikolata verildikten sonra ultrasonografi ile degerlendirildi. Bu in-
celemede 4 parametre incelendi: 1) aclik safra kesesi voliimii, 2) iki saat
sonraki rezidiiel voliim, 3) ti¢ saat sonraki rezidiiel voliim ve 4) maksi-
mum kontraksiyondan sonraki rezidiiel voliim. Ayrica pre ve postpran-
diyal, aclik ve yeme sonrasi rezidiiel voliimlerden safra kesesi ejeksiyon
fraksiyonlar1 hesapland:. Bulgular: IBS’li hastalarda ve kontrol grubun-
da sirast ile; aclik SK voliimii 19.64+3.09 ml ve 20.04+1.82, iki saat son-
raki rezidiiel voliim 9.54+1.75 ml ve 12.22+1.93 ml, ii¢ saat sonraki re-
zidiiel voliim 3.36+6.82 ml ve 9.74+1.50 ml, maksimum kontraksiyon-
dan sonraki rezidiiel voliim 16.28+3.28 ml ve 10.29+1.35 ml, safra kese-
si ejeksiyon fraksiyonu %55.4+5.8 ve %52.7+5.3 idi. Sadece liciincii sa-
atte alinan SK voliimlerinde IBS’li hasta grubunda kontrol grubuna go-
re istatistiksel olarak anlamli derecede bir diisiis izlendi (p<0.001).
Sonug: Bizim ¢alismamiz postprandiyal 2. saatte safra kesesi kontraksi-
yonunda IBS’li ve saglikli kontrol grubu arasinda anlamh fark olmadigi-
m1 ancak 3. saatin sonunda iBS’li olgularda daha fazla kontrakte oldugu-
nu gosterdi. Bu bulgular IBS’li olgularda safra kesesi fonksiyonlarmnin
da etkilenebilecegini diisiindiirmektedir.

Anahtar sozciikler: Irritabl barsak sendromu, ultrasonografi, safra
kesesi fonksiyonu

GIRiS VE AMAC

Irritabl barsak sendromu (iBS) defekasyon diizen-
sizligi ve defekasyonla degisiklik gosteren barsak
aliskanhg: ile karinda rahatsizlik hissi, siskinlik
veya agri olan bir grup fonksiyonel barsak hasta-
higin icerir (1). iBS’de sadece kolon motilitesinde
bozukluk degil ayn1 zamanda 6zofagus, ince bar-
saklar ve hatta mesanenin motor fonksiyonlarin-

Background/aim: It has been considered that patients with irritable bo-
wel syndrome (IBS) may have long contraction period in the smooth
muscles, particularly of the gallbladder. The aim of this study was to
evaluate gallbladder function in IBS patients. Materials and methods:
Twenty patients (6 male, 14 female; mean age 38 + 3 years) diagnosed
as IBS based on Roma II criteria and 22 healthy controls (6 male, 16 fe-
male; mean age 41 + 3 years) were enrolled in the study. In all patients
and healthy controls, gallbladder and bile ducts were evaluated with ult-
rasonography following an 8-hour fasting period and after a fatty meal
(100g chocolate). Four parameters were investigated: 1) fasting gallblad-
der volume, 2) postprandial residual volume at the end of 2 hours, 3)
postprandial residual volume at the end of 3 hours, and 4) residual volu-
me after maximal contraction. In addition, ejection fraction of the gallb-
ladder was calculated from the fasting and postprandial volumes.
Results: In IBS patients and healthy controls, fasting gallbladder volu-
mes were 19.64 + 3.09 ml and 20.04 + 1.82 ml; residual volumes after 2
h were 9.54 + 1.75 ml and 12.22 + 1.93 ml; residual volumes after 3 h
were 3.36 + 6.82 ml and 9.74 + 1.50 ml; residual volumes after maximal
contraction were 16.28 +3.28 ml and 10.29 + 1.35 ml; and ejection frac-
tions of the gallbladder were 55.4% + 5.8 and 52.7% + 5.3, respectively.
Residual volume after 3 h was significantly less in the IBS patients than
in the controls statistically (p<0.001). Conclusion: Our study showed
that gallbladder contraction in patients with IBS was not different from
the control group at the postprandial 2nd hour, but was significantly mo-
re pronounced at the end of 3 hours when compared with controls. This
finding may be a contributing factor that infuences gallbladder function.

Key words: Irritable bowel syndrome, ultrasonography, gallbladder
function

da anormallikler tanimlanmuistir (2-4). IBS’li has-
talar gastrointestinal sistemi yaygin olarak etkile-
yen, diiz kas anormalliklerine sahiptirler. Motilite
degisikliklerinin sebebi c¢ok acik degildir. 1BSli
hastalarda degisken motilite bozuklugu visseral
asirt duyarlhilik, enterik sinir sistemi ve otonom si-
nir sistemi anormalliginden veya kolesistokinine
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asir1 duyarlhiliktan kaynaklanabilmektedir (5).
[BS’li hastalarin ticte ikisinde, viseral algila-
ma/nosisepsiyonda artis ya da viseral asir1 duyar-
lilik oldugu goriilmektedir. Viseral asir1 duyarhg:
olan hastalarin, sindirim esnasinda barsaktan
kaynaklanan normal fizyolojik uyaranlara,
anormal sekilde duyarh olduklarn diistintilmekte-
dir. Bu uyarilan siizmesi gereken beyindeki meka-
nizmanin, I1BS hastalarinda iyi calismadigi goril-
mektedir. Sonug olarak, normal kolon kasilmala-
rinda, agr ve siskinlik hissedebilirler. Hastada,
anormal olaylara kars1 duyarlilik esigi de azalmis
olabilir. Ozellikle basta serotonin (5-hidroksitrip-
tamin, [5-HT]) olmak tizere, enterik noérotransmit-
terlerin de, viseral asir1 duyarlilik gelisiminde
onemli bir rol oynadig: diisiiniilmektedir. Artmis
viseral duyarlilik, IBS'nin agik¢a 6nemli bir 6zel-
ligidir. Ancak, IBS hastalar1 ve normal kisiler ara-
sinda, duyu esiklerinde 6nemli bir 6rtiisme vardir
ve bu da hastaligin tek komponenti olamayaca-
gin1 gostermektedir. Visseral asir1 duyarlilik, ente-
rik sinir sistemi ve otonom sinir sistemi fonksiyon-
larindan ve kolesistokinin hormonundan etkile-
nen organlarda anormal fonksiyon bozuklugu
olasihigr vardir. Safra kesesinin (SK) normal fonk-
siyonlarinda otonom sinir sistemi ve kolesistoki-
nin 6nemli rol oynamaktadir (6, 7). Kolinerjik sis-
tem, yeme-sindirim periyotlar arasinda SK'nin
tontsiiniin devamliligi yaninda, yemeklerden
sonra meydana gelen SK kontraksiyonlarina da
yardim eder (6). SK fonksiyonlari, otonom ndoro-
patisi olan diabetes mellituslu hastalarda ve va-
gotomi yapilan kisilerde bozulmustur (8, 9). iBS’li
hastalarda SK fonksiyonlarinin tam olarak deger-
lendirildigi calismalar azdir ve SK kontraktilitesi-
nin bozulmasindan, normal fonksiyonlarinin tes-
bit edildigi calismalara kadar birbirinden zit ve
cok degisik sonuglar rapor edilmistir (10, 11). Biz
de IBS'li hastalarda ultrasonografik olarak, SK
fonksiyonlarini ve kontraktilitesini degerlendir-
mek ve IBS’li hastalarda safra kesesi fonksiyonla-
rinin hangi derecede etkilendigini arastirmayi
planladik.

GEREC VE YONTEM

Viicut kitle indeksi 30’un altinda olan, klinik ola-
rak IBS tanisi alan, yas ortalamast: 38+3 yil, 6 er-
kek, 14 kadin toplam 20 olgu ve kontrol grubu
olarak yas ortalamas: 4143 yil, 6 erkek, 16 kadin
toplam 22 saglikli olgu calismaya alindi. Biitin
olgulara calisma hakkinda bilgi verildi ve calis-
ma icin izin alindi. IBS tanisi icin Roma II kriter-

leri kullanildi (12). Diabetes mellitus, sarilik, bili-
yer kolik, gastointestinal herhangi bir cerrahi 6y-
kiisii olanlar calismaya alinmadi. Tiim olgularin,
fizik muayene tam kan sayimlari, eritrosit sedi-
mantasyon hizlar, tiroid, karaciger ve bobrek
fonksiyon testleri ve sigmoidoskopileri normaldi.
Gaitada gizli kan testi, parazit, parazit yumurta-
s1 negatif idi. Calismadan 72 saat once biitliin
ilaclar kesildi. Tiim olgulara bir gecelik acliktan
sonra sabah ultrasonografi (US) yapildi. Menstrii-
el sikliisiin farkl fazlarinda SK motilitesi degisebi-
lecegi icin premenopozal kadinlar menstriiel
sikliistin ilk fazinda ¢alismaya alindi (13). US in-
celemede Philips HDI 5000 cihaz ve 3.25-5 MHz
transduser kullanildi. Aclik doneminde safra ke-
sesinin morfolojisi, duvar kalinhgi, liimeni yani
sira karaciger, intra ve ekstrahepatik safra yollar
da degerlendirildi. Safra kesesinde duvar kalinlas-
masl, limende tas, camur, polip veya kolesterol
kristalleri bulunan olgular ¢calisma dis1 birakildi.
Ac karnina safra kesesinin en, boy ve derinlik 6l-
climleri yapildiktan sonra tiim olgulara standart
olarak 100 gr cikolata (528 kcal; %58 karbonhid-
rat, %35 yag, %4.5 protein) oral olarak verildi.
Postprandiyal 120. ve 180. dakikalarda safra ke-
sesinin 3 boyutlu 6l¢ctimleri tekrar yapildi. Safra
kesesinin ii¢ boyutlu 6lctimlerinden achik volii-
mii, postprandiyal 2. ve 3. saatteki rezidiiel vo-
lim, maksimum rezidiel volim, maksimum
kontraksiyon siiresi ve ejeksiyon fraksiyonu he-
saplandi. Postprandiyal olarak safra kesesinin en
diisiik volimi maksimum rezidiiel volim olarak
kabul edildi. Safra kesesinin eliptik goriinimi ne-
deni ile volim hesaplamasinda ellipsoid formiili
[V = n/6 (en x boy x derinlik)] kullanildi. SK ejek-
siyon fraksiyonu 6lciimiinde, aclik voliim-maksi-
mum rezidiel voliim/aclik volim x 100 formiili
kullanildi (14).

Istatistiksel Analiz:

Iki grup arasindaki farkliliklar belirlemek ve kar-
stlastirmak icin Student’s t testi kullanildi. Sonuc-
lar ortalama + SD olarak alindi. Sonuclardan sa-
dece p degeri 0.05’in altinda olan degerler anlam-
11 kabul edildi.

BULGULAR

Bitin hastalarda abdominal agr ve rahatsizlik
hissi goze carpan semptomdu ve biitiin hastalar
kabizlik predominant IBS’li hastalard:. 1BS'li has-
talarla kontrol grubu karsilastirildiginda sirasi
ile, aclik SKV’leri arasinda anlamh bir farklilik



IBS olan hastalarda safra kesesi fonksiyonlari

saptanmadi  (19.64+3.09 ml'ye  karsilik
20.04+1.82 ml, p > 0.05). Maksimum kontraksi-
yon sonrasl rezidiiel SKV’leri (16.28+3.28 ml'ye
karsilik 10.29+1.35 ml, p > 0.05), ve 2 saat sonra-
ki (9.54%1.75 ml’'ye karsihk 12.22+1.93 ml, p >
0.05) SKV'leri arasinda istatistiksel olarak her iki
grup arasinda anlamh bir fark saptanmadi. An-
cak 3. saatteki maksimum kontraksiyon sonrasi
rezidiel volim (3.36+6.82 ml’'ye karsihik
9.74+1.50 ml, p<0.001) iBS'li hastalarda istatistik-
sel olarak daha distiik olctildi (Sekil 1). Her iki
grupta da safra kesesi ejeksiyon fraksiyonu sirasi
ile; %55,4+5,8 ve %52,7+5,3 idi ve iki grup ara-
sinda anlaml fark yoktu. IBS'li hastalar kontrol
grubu ile karsilastirildiginda, iBS grubunda 3.sa-
atte istatistiksel olarak anlamli derecede disiik
rezidiel volim tesbit edildi (Tablo 1). Aclik done-
minde safra kesesinin yani sira karaciger, intra ve
ekstrahepatik safra yollar1 da degerlendirildi ve
her iki grupta herhangi bir anormallik yoktu.
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Sekil 1. Irritabl barsak sendromu ve kontrol grubunun safra
kesesi voliimleri

Tablo 1. Irritabl barsak sendromlu ve kontrol grubunun
karakteristikleri ve ultrasonografi ile elde edilen ortalama
Olciimler

Hasta grubu Kontrol grubu

(n=20) (n=22)
Ortalama yas (y1l) 38+3 41+3
(Range) (16-65) (15-70)
Kadin: Erkek 14/6 16/6
Aclik SK voliimii (ml) 19.64 + 3.09 20.04 = 1.82
SK ejeksiyon fraksiyonu %554 £5.8 %52.7+5.3

SK: Safra kesesi

TARTISMA

[BS’nin tiim gastrointestinal sistem diiz kaslarini
etkileyen yaygin bir bozukluk oldugu disiniil-
mektedir (16). IBS'li hastalarda SK fonksiyonlari-
n1 degerlendiren sinirli sayida calisma mevcut
olup, celiskili sonuclar bildirilmistir. Baz1 yazarlar

IBS ile saglikhi kontroller arasinda SK fonksiyonla-
11 arasinda bir farklilik bulmamislardir (10, 17).
Harvey ve Read’in yapmis oldugu bir calismada,
IBS patofizyolojisinde kolesistokinin (CCK) ve
benzeri dlizenleyici peptidlere kars: SK diiz kasla-
rinin asirt duyarlihigr tesbit edilmistir (18). Diger
bazi yayinlarda viseral asir1 duyarhilik, enterik si-
nir sistemi ve otonom sinir sistemi bozukluklari-
nin BS’den sorumlu olabilecegi 6ne stiriilmiistiir
(15, 17). Bu ylizden CCK ve otonom sinir sistemi-
nin etkiledigi diger organlarda da bir takim anor-
mallikler beklenebilir (15, 17). Diabete bagli oto-
nom noropatisi gelisen veya vagotomi yapilmis
kisilerde SK'nin bosalma fonksiyonlarinin bozul-
dugu gosterilmistir (8, 9). Bilindigi tizere, SK fonk-
siyonlarinin diizenlenmesi kolinerjik ve CCK gibi
noroendokrin hormonlarin kontroli altindadir.
Otonom sinir sistemi yani kolinerjik sistem, yeme
ve sindirim sirasinda safra kesesinin kasilmasina
yardimal olurken, yemek aras1 zamanda da safra
kesesi tonusunun korunmasini saglar (8, 9). Kel-
low ve ark. yapmis oldugu bir calismada, SK'nin
CCK oktapeptide duyarlihgi arastirilmis ve IBS
tiplerine gore de SK motor fonksiyonlarinin art-
mis ya da azalmis olabilecegini bulmuslardir
(19).

[BS’li hastalarin hepsinde kolonik miyoelektrik
anormallikler godsterilememistir ancak %40 has-
tada kolonik diiz kaslarda yavas temel elektrik ri-
timleri tesbit edilmis ve bu anormalligin paroksis-
mal oldugu gosterilmistir (20, 21). Kabizlik ve is-
hal predominant 1BS’li hastalarda yapilan karsi-
lastirmali calismada, aclik SK volimii (SKV),
postprandiyal 2. saatte rezidiiel voliim, SK'nin
maksimum kasilma ve bosalma zamani ve ytiz-
desi arasinda istatistiksel anlaml fark bulunma-
mistir (15). Bizim yapmis oldugumuz calismada
butiun IBS'li hastalar kabizlik predominant idi ve
180. dakikada saglikli kontrol grubu ile karsilas-
tirlldiginda 1BS'li hastalarda SK volimii farkli bu-
lundu. Ancak [BS’de semptom tiplerine bagh ola-
rak SK fonksiyonlarinda hipokontraktilite veya
hiperkontraktilite seklinde ¢ok farkliliklar meyda-
na gelebilecegi ileri stirtilmistir (18). Normalde
SK bosalmas1 hem néral hem de hormonal kont-
rol altindadir. Safra akisi icin, SK kontraksiyonu-
na Oddi sfinkteri relaksasyonu eslik eder ve her-
hangi birindeki anormallikte SK bosalmasi bozu-
labilir (6). CCK, Oddi sfinkterinin relaksasyonunu
ve SK'nin kontraksiyonunu saglayan fizyolojik
bir mediatérdiir ve IBS'nin patofizyolojisine eslik
eder (16). Boylece CCK, 1BS’li hastalarda goriilen
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anormal SK motor fonksiyonlarindan sorumlu
olabilir. Bir calismada, intravendz olarak verilen
CCK, 1BS’li hastalarda rektosigmoid aktivitede
dakikada 3 sikliis artisa neden oldugu gosteril-
mistir (22). IBS’li hastalarda postprandial donem-
de, plazmaya CCK saliniminin geciktigi goriil-
mustiir (16). Ishal predominant [BS'li hastalarda
ince barsak transit zamani hizlanmaktadir. Bu
durum diyetin ince barsak mukozasina yetersiz
temas! sonrasi CCK saliniminda bir anormallige
yol acabilir. Konstipasyon predominant IBS’li
hastalarda gecikmis ince barsak transit zamani
vardir. Bu ylizden bu hastalarda yavas ve subop-
timal bir CCK salinimi vardir. IBS stresli durum-
larla genellikle iligkilidir ve ince barsak mukoza-
sindan gecikmis CCK salimimi ve gastrik bosal-
mada gecikme IBS’ye eslik edebilir (23, 24). Yapi-
lan bir calismada, BS patofizyolojisinde kolesis-
tokinine ve benzeri diizenleyici peptidlere kars1 SK
diiz kaslarinin bu hormonlara karsi asir1 duyarh-
11g1 tesbit edilmistir (18). Bizim yapmis oldugu-
muz calismada, [BSli olgularda maksimum
kontraksiyon sonrasi rezidiel voliimdeki anlamh
farklilhik, SK’'nin CCK’'ne ve benzeri diizenleyici
peptidlere karsi uzun siireli ve asir1 duyarlilig: so-
nucunda meydana gelmis olabilecegi diistinildii.
Bu bulgu litaratiirde Harvey ve Kellow'un yapmis
olduklari calismalari desteklemektedir (18, 19).

[BS'li hastalarda, SK’si motor fonksiyonlarina yo-
nelik yapilan arastirmalarda, normal SK fonksi-
yonlarindan, bozulmus SK fonksiyonlarina kadar
degisen birbirinden celiskili ve zit olabilecek so-
nuclar bildirilmis ve net bir goriis birligi elde edi-
lememistir. Yapmis oldugumuz ¢alismada konsti-
pe tip IBS’li hastalar1 segmemizin nedenleri; di-
areik tip IBS ve motor anormallikler arasinda,
konstipe tipte oldugu kadar net bir iliskinin kuru-
lamamis olmas ve konstipe tip IBS’de, normalde
glinde 6-8 kez goriilen ytiksek amplitiitli peristal-
tik dalgalarin belirgin azalmasidir (25-27). SK dis-
fonksiyonundan bahsedebilmek icin 1998 Roma
kriterlerine gore ejeksiyon fraksiyonunun %40
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azalmasi gerekmektedir (28). Bizim calismamiz-
da hasta ve saglikli kontroller arasinda SK ejeksi-
yon fraksiyonlarinda anlamli bir farklilik tesbit
edilmemistir. Bu sonuclarimizda gostermektedir
ki, IBS’de SK’nin disfonksiyonundan ¢ok postp-
randial ge¢ donemde SK motilitesinde bir anor-
mallik vardir.

Safra kesesi bosalmasini diizenleyen ve etkileyen
diger cok 6nemli bir faktérde otonom sinir siste-
midir (24). IBS'de, dismenore, iiriner sikisiklik ve
bas agris1 gibi semptomlarda artis vardir ve bu
otonomik kararsizligi, degiskenligi gostermekte-
dir (29, 30). Otonom sinir sistemi 1BS'li hastalar-
da gastrointestinal motiliteyi diizenleyen afferent
refleks mekanizmalarda degisiklikler ve viseral
duyularda degisikliklerde 6nemli rol oynayan bir
sistemdir (31). Bir calismada, anormal vagal
fonksiyonlarin gastrointestinal trakti etkiledigi ve
bu hastalarda SK fonksiyonlarinda anormallikler
olabilecegi gosterilmistir (16).

Anormal SK dinamiklerine sahip olan hastalarn,
SK tast olusumu kuskuludur ve SK motilitesi ile SK
tas1 arasindaki iliski tartismalidir. SK'nin bosalma
oranlar ve hizi SK tas1 olan hastalarda oldukca
farkhdir (32). Ancak SK tasi olan hastalarin SK
bosalmalari genellikle normaldir (6). IBS'li hasta-
larda SK tas1 insidansinda artis1 gosteren raporlar
yoktur ve IBS'lu hastalarda farkli semptomlarda
ve cesitli gruplarda SK fonksiyonlarinin degerlen-
dirilmesi gerekmektedir. Bizim calismamiz da
[BS’li hastalarin postprandiyal 3. saatte SK motor
fonksiyonlarinda anormallik mevcuttur. [BS’de
bu kadar farkli sonuclann bildirilmesi, iBS'nin
toplumda goriilme sikliginin yiiksek olmasi,
semptomlarindaki farkhiliklar, ¢ok genis ayiric
tani olasiligi, herhangi bir medikasyona gereksi-
nim duymadan yasamini sirdiirebilmesi, yapi-
lan arastirmalardaki farkliliklarin sebebi olabilir.
Bu nedenle ortak bir konsept ve fikir birligi icin,
daha cok merkezli ¢cok sayida vaka kontroli ige-
ren, prospektif cok iyi dizayn edilmis calismalara
ihtiyac vardir.
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