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6zet

interstisyel sistit’/mesane agri sendromu, miiskiiler ve submukozal tabakalarin etkilendigi mesanenin kronik inf-
lamatuvar bir hastaligidir. Her iki cinsiyeti de ilgilendiren ve kronik pelvik agriya neden olan tahrip edici bir
durumdur. Genellikle pelvik agriya neden olan diger hastaliklarla karigmaktadir. Son yillarda yapilan immuno-
histokimyasal ve klinik calismalarla patofizyolojisi aydinlatiimakta ve hastalara glincel tedavi secenekleri sunul-
maktadir. Bu ¢alismada giincel bilgiler 1siginda interstisyel sistitin siniflandirmasi, patofizyolojisi, tani ve tedavi

yonetimlerinin sunulmasi amaclanmaktadir.

Anahtar Kelimeler: hunner Ulseri; interstisyel sistit; intravezikal tedavi; mesane agri sendromu

Giris

interstisyel sistit (IS)/mesane agri sendromu idrar
sikligmin artmasi, ani sikisma hissi, nokturi gibi ri-
ner sistem semptomlari ve pelvik agri ile karakterize
olan mesanenin non-bakteriyel kronik inflamatuvar
bir hastaligidir. Kronik pelvik agri ise aralikli veya
araliksiz olarak pelviste yogun hissedilen, fonksiyo-
nel yetersizligin ortaya cikabildigi ve medikal teda-
vilere direncli 6 aydan uzun slren agri olarak tanim-
lanmaktadir. iS'i Uluslararasi Kontinans Dernegi (The
International Continence Society; ICS) ve Urodinami

ve Kadin Urolojisi Dernegi (Society of Urodynamics,
Female Pelvic Medicine & Urogenital Reconstructi-
on; SUFU) mesanenin dolumu sonrasi gelisen, en-
feksiyon, malignite veya altta yatan baska bir neden
olmaksizin 6 haftadan uzun sireli suprapubik agri ve
stk idrar yapma sikayetlerinin olmasi olarak tanimla-
maktadir (1). Hastalar genellikle suprapubik bélgeye,
pelvise, perineuma, vajinaya ve Uretraya yayilan bir
agn tarif etmektedirler. Bu sikayetler hastaligin erken
dénemlerinde alevlenme ve remisyon dénemleri ile

seyretse de, hastaligin ileri dénemlerinde sikayetler
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artarak hastalik daha da siddetlenmektedir. Ek pa-
tolojilerin ve enfeksiyonun kanitlanamadigi, gece ve
glndiz artmis idrara ¢ikma sikh@inin eglik ettigi, me-
sane dolumu ile artan suprapubik agn sikayetlerinin
birlikte gozlendigi bu klinik durum, 2004 yilindaki
3. Uluslararasi inkontinans Danisma Kurulu (Interna-
tional Consultation on Incontinence; ICl) tarafindan
"agrili mesane sendromu” olarak tanimlanmis fakat
2008 yilindaki dérdinci ICI tarafindan bu termino-
loji “mesane agri sendromu” olarak tekrar giincellen-
mistir (2). Bu tanima gdre kanitlanmis enfeksiyon ve
tespit edilmis baska bir patoloji olmaksizin mesane
dolumuna bagl olusan suprapubik agrinin olmasi ve
buna eslik eden ginliuk iseme sikliginda artma duru-
mu ifade edilmektedir (3, 4).

Epidemiyoloji

Tanimlamada ve siniflandirmadaki degisiklikler nede-
niyle IS'in tahmini prevelansi zaman icinde artmaktadr.
Farkli Glkelerde cesitli prevelans degerleri mevcuttur;
Avusturya nlifusunda 306/100,000, Japonya nifusun-
da 265/100,000 olarak bildiriimektedir (5). Gegmis
tarihli calismalarda iS'in prevelansi 10-510/100,000
olarak sunulmaktaydi. Ancak son yillarda yapilan ¢a-
lismalarda hastaligin dahil edilme kriterlerine bag-
li olarak prevelansin %0,83-2,71 arasinda dedgisiklik
gosterdigi belirtiimektedir (6). Bircok calismada pre-
velansta 5:1 oraninda veya daha fazla kadin hastanin
yer teskil ettigi goralmektedir. Bu durum erkek has-
talarda prostatitin bir komponenti olan kronik pelvik
agr sendromu ve IS'in net ayriminin yapilamamasi
nedeniyle olusmaktadir (7). Amerikan Uroloji Derne-
ginin (American Urological Association; AUA) rapo-
runa gore kadin niifusunun %2,5-2,7'sinin IS tanimina
uydugu belirtilmektedir. Ayrica bazi calismalarda, iS'in
erkek popllasyonunun sadece %9-11'de ortaya ¢iktigi
goriulmektedir (8).

Etiyoloji

IS'in etiyolojisinde bir veya daha fazla etkenin sz konu-
su olduguiileri sirtlmekte ve son yillarda yapilan calis-
malar bu konuyu aydinlatmak amaciyla yapilmaktadir.
Sebep olarak epitelyum hasari, mast hiicre aktivasyo-
nu, nérojenik enflamasyon, otoimmiin sebepler ve en-

feksiyon gibi bircok mekanizma tzerinde durulmakta-
dir (9). Urotelyal hiicrelerin arasindaki siki baglantilari
saglayan semsiye hiicreleri mesane ylzeyini kaplar ve
mesane mukozasinda idrardaki bakteri, iyonlar ve mo-
leklllere karsi direkt bakterisidal aktivite ile savunma
mekanizmasi saglarlar (10). Etiyolojik etkenlerin olus-
turdugu musculus propria ve lamina propria inflamas-
yonu, mesanenin gegirgenlik bariyerini etkileyerek
epitelyal siki baglantilarin ve apikal membranlarin ha-
sarlanmasina neden olabilmektedir (11). Mesane epi-
telyal ylzeyi glikozaminoglikan (GAG) tabakasi ile 6r-
taludir. GAG tabakasi permeabilite ve anti-adherens
fonksiyonlari sayesinde bariyer gbrevi yapmakta ve
hyaluronik asit (HA), heparin silfat (HS), kondroitin sil-
fat (KOS), dermatan sulfat (DS) ve keratan sulfat (KES)
gibi proteoglikan yapida bircok molekil icermektedir.
GAG tabakasi Uriner sistemin anatomik ve fonksiyonel
biitiinligini koruma gérevinde yer almaktadir. iS'in
ana patogenezinde Urotelyum Uzerinde toksik etkisi
olan etmenlerin, mesane ylzeyindeki GAG tabakasi-
nin olusturdugu epitelyal bariyerin bozulmasi sonrasi
Urotelyumdan gecisi ile gerceklesen sinir depolarizas-
yonuna bagl agrinin olustugu ileri strtlmektedir (11,
12).1S'in patogenezinde epitelyal gecirgenligin bozul-
mas! ana sebebi olustururken; enfeksiyonlar, otoim-
munite, mast hiicre tutulumu, nérojenik mekanizmalar,
nitrik oksit metabolizmasi, idrar anormallikleri, pelvik
organ capraz duyarlilik artigi (visero-viseral yansiyan
agri), genetik yatkinlk ve mikrobiyomlar kanitlanan di-
ger etkenler olarak sayilmaktadir (13-15). Ayrica stre-
sin IS'i tetikledigi ve semptomlarini siddetlendirdigine
yonelik kanitlar bulunmaktadir. iS'li kadin hastalarda
istirahat durumunda bile kalp hizlarinin daha yiksek
seyrettigi fakat bu durumun otonomik reaksiyona yol
actigi gosterilememistir (16).

Tanimi ve Tani Yontemleri

ICS’e gbre mesane dolumuyla artan ve sik idrara ¢cikma
sikayetinin eslik ettigi kronik pelvik agri olgularinda
ayirici tanida mutlaka IS akla gelmelidir. Tani asamasin-
da ayni sikayetlere yol acan diger hastaliklarin ekartas-
yonu 6nemlidir (17). Tanida semptomlarin ve mesane
patolojisinin olmasi gerekmekte ve mesanede patolo-
ji izlenmeyen hastalar asiri aktif mesane (AAM) olarak
tani alabilmektedirler (Tablo 1) (18).
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Tablo 1: Tani Kriterleri

Kriterler

interstisyel sistit 1-

Hipersensitif mesane semptomlari
2-  Mesane patolojisi
3-  Mevcut semptomlari yapacak baska hastaliklarin bulunmamasi

interstisyel sistit alt tipleri

Hunner tlserli tip: Hunner Ulserin goérilebildigi tip

Hunner iilsersiz tip: Distansiyon sonrasi kanamanin gérildigu fakat Hunner
tlserinin gorulmedigi tip

Avrupa Interstisyel Sistit Calisma Grubu (Europe-
an Society for the Study of Interstitial Cystitis; ESSIC),
taniicin dikkat edilmesi gereken hususlari, ayirici tani-
da akilda tutulmasi gereken hastaliklari ve IS siniflan-
dirmasini 2008 yilinda yaymlamistir. En az bir Griner
semptomun eslik ettigi, mesane kaynakli oldugu du-
sunllen pelvik agrinin olmasi, 6 aydir eslik eden basi
veya rahatsizlik hissinin var olmasi durumunda IS ta-
nisi konulmasi hususunda fikir birligi olugsmustur (19).
IS hastalarinda ani sikisma hissi goriilebilmekte ve bu
hastalara yapilan Urodinamik inceleme sonucunda
%14'inde AAM hastalarinin sahip oldugu gibi detru-
sor asiri aktivitesi saptanmaktadir (20). IS hastalarinin
tanisinda kullanilmasi gereken iki sorgu formu mev-
cuttur. Bu formlar O'leary-Sant semptom skorlamasi
ve Pelvik agn sikisma/idrar sikligi semptom skalasi
(PUFYdir (21). Bir tani araci olan sistoskopi ve mesa-
ne hidrodistansiyonu uzun siiredir IS'in hem tanisinda
hem de tedavisinde tercih edilmektedir. Bu prosedur
anestezi altinda yapildiginda fibrozisin, glomerilas-
yonlarin (noktasal kanama odaklar) veya Hunner ul-
serlerinin gorilebilmesi icin uygun mesane distansi-
yonu elde edilebilmektedir. interstisyel sistit veritabani
calismasina gore IS hastalarinin %90'inda orta dereceli
glomerilasyon tespit edilmektedir (8). Sistoskopik mu-
ayene 6zellikle Hunner Ulserli tipin ayrimi igin gerekli-

Tablo 2: Tanida kullanilan klinik testler

dir. Caligmalar cesitli Ulser tipleri tarif etse de santrali
erozyone gorinimli skarli ve santralinden perifere
dogru uzanim gosteren vaskularizasyon varligi ortak
gorinimdir (22). Glomerilasyonlarin olusum meka-
nizmasi tam olarak anlagilamamis olsa da mesane epi-
telinden salgilanan yiksek miktarlardaki anjiogenik
blyime faktorleri ile iliskili oldugu distnilmektedir.
Glomerilasyonlar ayrica radyoterapi, toksik kimyasal-
lar veya kemoterapétik ajanlara maruziyet sonrasinda
da olusabilir (23). Tani asamasinda yapilan sistoskopik
dederlendirmede lezyonun tanimlanmasi ve siniflan-
dirilmasi dnerilmektedir (24).

Grade 0: Normal mukoza

Grade 1: En az 2 kadranda gérilen petesiyel kana-
malar

Grade 2: Genis submukozal kanama

Grade 3: Diffiiz mukozal kanama

Grade 4: Kanama/6dem = mukozal ayrilma

Epitelyal hiicrenin proliferasyon ve gen ekspresyon
bozukluklari IS hastalarinin mesane biyopsilerinde
saptanabilmektedir. Ancak tani icin biyopsi alinmasi
zorunlu degildir (25). Tanida opsiyonel olarak ultraso-
nografi, basing akim calismasi, radyolojik degerlendir-
me ve potasyum testi de kullanilmaktadir (Tablo 2) (17,
26).

Zorunlu Testler

Anamnez, fizik muayene, tam idrar tetkiki

Onerilen

idrar kiiltlir(i, sitoloji, semptom skorlari, iseme gunliigd, rezidiiel idrar &lciim,
PSA testi, sistoskopi + hidrodistansiyon

Opsiyonel

Basing akim calismasi, pelvik goriintiileme, mesane biyopsisi
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Tedavi Secenekleri

IS hastalarinda farmakoterapi dncesi birinci basamak
tedavi olarak diyetin dizenlenmesi, stres dizeyinin
azaltilmasi, biofeedback ve fizyoterapi gibi konservatif
yaklasimlar énerilmektedir (27).1S'in farmakoterapisini
genel olarak oral ve intravezikal tedaviler olarak ikiye
ayirabiliriz.

Oral Tedaviler

Antidepresanlar

Trisiklik bir antidepresan olan amitriptilin, iS'in teda-
visinde kullanilan en énemli oral ajanlardandir. Sero-
tonin ve norepinefrinin geri alimindan sorumlu aktif
transporter sistemini bloke ederek agrili uyaranlarin
iletimini dizenlemektedir. Ayrica H1 reseptér blokaji
yaparak antihistaminik ozellikleri ile sedatif etki olus-
turmaktadir (28). Bu etkilerin yani sira mesane diz
kasinda a-adrenerjik reseptorleri ve serotonin resep-
torlerini bloke ederek, B-reseptdrlerini de uyararak
daha fazla idrarin depolanmasini saglamaktadir (29)
Son yillarda yapilan randomize kontrolll bir ¢alismada
amitriptilin’in placeboya goére bir Gstliinligu olmadigi
belirtiimektedir (17). AUA kilavuzu IS tedavisinde amit-
riptilin kullanimmi tedavi secenekleri arasinda &ner-
mektedir (30). Ayrica doksepin ve desipramin de, IS
tedavisinde kullanilan diger antidepresanlardir ancak

bu segenekler konusunda yeterli calisma bulunma-
maktadir (31).

Pentosan Polistilfat

Heparin analogu olan sentetik silfatli polisakkarit
sodyum pentosan polisilfat (PPS), Grotelyumda bu-
lunan glizoaminoglikan tabakadaki eksikligin onaril-
masi ve bdylece semptomlarin gerilemesi amaciyla
kullaniimaktadir. IS tedavisi icin PPSin 100 mg'lik
formu Amerikan Gida ve ilagc Dairesi (Food and Drug
Administration; FDA) onayi almistir. ilk olarak Par-
sons ve ark. yaptigi plasebo kontrolli randomize
calismada PPS tedavisinin IS hastalarinda plaseboya
gbre Ustlin oldugu tespit edilmistir (32). Sempto-
matik rahatlama igin tedavi stresinin en az 6 ay-1 yil
olmasi gerektigi dnerilmektedir. Avrupa Uroloji Der-
negi (European Association of Urology; EAU) kilavu-

zu, PPS tedavisinin IS hastalarinda hayat kalitesi artigi
yarattigini belirtmektedir (33).

immunsupresifler

Organ transplantasyonlarinda siklikla kullanilan siklos-
porin ilk olarak Forsell ve ark. tarafindan IS hastalarinin
tedavisinde denenmistir. On-bir hasta ile yapilan ¢alis-
mada 3-6 aylik tedavi neticesinde hastalarin iseme sik-
li§1 azalmis, ortalama ve maksimum idrar hacimleri an-
lamli sekilde artmis ayrica hastalarin suprapubik agri
skorlarinda da azalma saptanmistir (34). iS hastalarinin
tedavisinde PPS ile siklosporin karsilastirildiginda, 6
aylk tedavi slirecinde siklosporin tedavisinin sikayet-
lerin gerilemesinde ve irritatif semptomlarin diizelme-
sinde PPS'e Ustiin oldugu tespit edilmistir (35). AUA
kilavuzu da diger tedavi ajanlarinin basarisiz oldugu
durumlarda siklosporin basta olmak tzere immunsup-
resif ajanlari besinci basamak tedavi secenegi olarak
onermektedir (27).

Analjezikler ve Antienflamatuvar ilaglar

IS'in tedavisinde cesitli analjeziklerin kullanimi teda-
vinin bir parcasini olusturmaktadir. Kronik agri send-
romu hastalarinda IL-1 ekspresyonunun ve IS hasta-
larinda IL-6 ve IL-8 ekspresyonunun kontrol grubuna
gore daha yiksek oldugu cesitli calismalarda gdste-
rilmistir (36). Kronik noéropatik agri sendromlarinin
tedavi secenekleri arasinda yer alan antidepresan-
lar, antikonvilzanlar ve opioidlerden de yarar sag-
lanabilir. Asetaminofen iceren nonopiod analjezik-
ler, nonsteroidal antiinflamatuvar ilaglar (NSAID) ve
antispazmodik ilaglarin kronik agri sendromlarinda
kullanimlari mevcuttur (37). EAU kilavuzu da bu hasta
grubunda NSAID'lerin uzun donem yan etkilerini g6z
oninde bulundurmak sartiyla kullanilmasini dner-
mektedir (33).

Antihistaminikler

Mast hicrelerinin néronal aktivasyonunu bloke eden
H1 reseptdr antagonisti olan hidroksizin kullanilarak
yapilan ¢alismalarda hastalarin semptomlarinda %30
iyilesme saglanmistir (38). Lewi ve ark. yaptigi ¢alisma-
da glinde 3 kez 200 mg simetidin kullanan hastalarin
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agrilarinda %71 gerileme ve hastalarin %45'de de ag-
rinin tamamen sonlandigi gézlenmistir (39). Antihista-
minik ajanlardan sadece hidroksizin AUA kilavuzu tara-
findan IS tedavisinde ikinci basamak tedavi secenegi
olarak 6nerilmektedir (27).

Diger Oral Ajanlar

Warren ve ark. 50 hasta ile yaptigi randomize kontrol-
I calismalarinda bir gruba 3 hafta boyunca doksisik-
lin, eritromisin, metronidazol, klindamisin, amoksisilin
ve siprofloksasin tedavisi, diger gruba ise plasebo
vermistir. Calisma sonunda tedavi grubu ile plasebo
grubu arasinda tedavi basarisi acisindan istatistiksel
bir fark tespit edilmemistir. Antibiyotik verilen grupta
hastalarin %80'de, plasebo grubunda ise hastalarin
%40'da yan etkilerin oldugu saptanmistir (40). Burk-
hard ve ark.nin calismasinda kronik pelvik agri sikayeti
olan 103 hastaya yapilan doksisiklin tedavisi sonrasi,
hastalarin %71'inde sikayetlerinin geriledigi gozlen-
mistir (41). EAU kilavuzu da en az 6 haftalik antimikro-
biyal tedavinin IS hastalarinda kullaniimasini dnermek-

tedir (33).

intravezikal Tedaviler

IS tedavisinde intravezikal ajanlarla mesane mukozasi-
na direkt etki ile yliksek konsantrasyonlarda bile siste-
mik yan etkiler elimine edilebilir ve boylece tedaviye
olan yanit artmaktadir.

Dimetil stlfoksit (DMSQ), IS tedavisinde siklikla
tercih edilen ajanlarin basinda gelmektedir. Farma-
kolojik 6zellikleri arasinda membran penetrasyonu,
artmis ilag absorbsiyonu, antiinflamatuvar etki, anal-
jezik etki, kollajen inhibisyonu, kas relaksasyonu ve
mast hlcrelerinden histamin salinimi olarak sayilabi-
lir (42). Klinik pratikte 50 ml'lik %50'lik DMSQO'in 6 haf-
talik kullanimi ve daha sonra da semptomlar tekrarla-
yincaya kadar ara verilmesi 6nerilmektedir (43). Vaka
serileri ve retrospektif calismalara gére %80 basar
bildirilmektedir. Bir baska ¢alismada DMSO ile tedavi
edilen iS hastalarinin %53'tinde semptomlarda diizel-
me gozlenirken, bu diizelme plasebo grubunda %18
olarak saptanmistir (44). Kolay uygulanabilirligi, yan
etki profilinin distk olmasi ve anlamli semptomatik
sonuglar alinabiliyor olmasi nedeniyle iS tedavisi icin

uygun bir ajandir. Ancak hastalar DMSO‘a ait sarim-
sada benzer kokusu nedeniyle ilaci birakmak iste-
mektedirler. AUA kilavuzunda DMSO, IS hastalarinda
ikinci basamak tedavi secenegi olarak énerilmektedir
(27).

IS tedavisi icin kullanilan intravezikal Basillus Cal-
mette-Guerin (BCG)'in etki mekanizmasi belirsizdir.
Peters ve ark. yaptigi calismada intravezikal BCG te-
davisi alan hastalarin %60'inda iyilesme saglanirken,
plasebo grubunun ancak %27'sinde iyilesme saglan-
mistir. Ayrica BCG tedavisi alan ve iyilesme saglanan
hastalarda 27 ay boyunca sikayetlerinin tekrarlamadi-
g1 gdzlenmistir (45). Etkinligi bircok ¢alisma tarafindan
g&sterilen intravezikal BCG tedavisi ginimiz klinik
pratiginde pek tercih edilmemektedir. Ayrica EAU kila-
vuzuna gdre BCG'nin IS tedavisinde yer almadigi ifade
edilmektedir (33).

KOS mesane GAG tabakasinda yer alan ve iS'li has-
talarda mesane limeni ylzeyinde eksikligi gosterilen
bir proteoglikandir. IS tedavisinde GAG tabakasinin
yerine konulmasi 1990'lardan beri tercih edilen bir
yontemdir. GAG tabakasinin yerine konulmasi, diger
kronik sistit cesitlerinden ziyade IS hastalarinda daha
cok fayda saglamaktadir (46). iS hastalarinin 4 hafta
boyunca haftalik olarak ardindan 12 ay boyunca ayda
bir kez 40 ml % 0,2'lik intravezikal KOS ile tedavi edil-
mesi hastalarin %46,2'sinde basari saglamaktadir (47).
IS hastalarinda KS tek basina kullanilacagi gibi kombi-
nasyon tedavisi olarak da kullanilabilmekte ve tek ba-
sina yapilan tedaviden daha iyi neticeler elde edilebil-
mektedir. Son yillarda yapilan klinik ve hayvan deneyi
calismalar da bunu desteklemektedir (48, 49). EAU
kilavuzu da intravezikal KOS'in daha invaziv tedavilerin
denenmesinden dnce uygulanmasi gerektigini bildir-
mektedir (33).

Sulfatlanmamis GAG olan HA cesitli ¢alismalarda
IS'in bir intravezikal tedavi secenegi olarak kullanil-
mistir ve sodyum hyalurinat olarak da bilinmektedir.
Heparin, PPS ve KOS gibi hyaltronik asitin de Grotel-
yumdaki GAG tabakasinda onarim sagladigi dustnul-
mektedir. Literatirdeki en genis hasta serili calismada,
121 iS'li hastaya 10 hafta siireyle 40 mg'lik HA tedavisi
verildiginde tedavi sonunda hastalarin %55'nin hicbir
sikayeti bulunmazken, %84'Gnin hayat kalitesinde ar-
tig saglanmustir (50).
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Mesanenin kendi mukopolisakkarid tabakasinin
ozelliklerini taklit eden heparinin gorevleri arasinda
antienflamatuvar etki, fibroblast proliferasyonu, an-
jlogenez ve diz kas hicre proliferasyon inhibisyonu
gibi cesitli dzellikler sayilabilir. Mesanenin GAG yapi-
sini olusturan heparinin intravezikal olarak verilmesi
ile epitelyal bariyerin tekrar olusturulmasini amacla-
yan cesitli calismalar yapilmistir (51, 52). Intravezikal
25.000 U heparin verildiginde, 29 hastanin semptom
skorunda %50'den fazla, 8'de %50'den az oranda ge-
lisme saglanirken, nokturi sikayetlerinde diizelme elde
edilebilmistir (53). Heparinin IS hastalarinda tedavi su-
resi hakkinda net bir bilgi bulunmamakta ve uzun do-
nem etkileri bilinmemektedir (30).

Cesitli arastirmacilar mesanedeki agr ileten C lif-
leri Gzerinde calismalarini yogunlastirmiglar ve mesa-
nedeki agri duyumunun etkenden bagmsiz blokajmni
hedeflemislerdir. Vaniloidlerin agonisti olarak bilinen
kapsaisin ve resiniferatoksin, spesifik olarak afferent C
liflerini desensitize eden molekillerdir. Resiniferatok-
sin, kapsaisinin ultrapotent bir analogudur ve intrave-
zikal uygulanmasinda daha az agri ve irritasyon yarata-
rak etki edebilmektedir. Her iki molekille agri iletimi
bloke edilerek C liflerinin duyarsizlastinldigi éne su-
rilmektedir (54). Bu molekdillerle yapilan calismalar
sonucunda net bir kani elde edilememistir ve daha iyi
dizayn edilmis kontrolli ¢alismalara gerek duyulmak-
tadir.

En sik kullanilan intravezikal tedavilerin yani sira
PPS, lidokain, oksibutinin, glimis nitrat ve steroid-
ler de cesitli calismalarda denenen diger intravezikal
ajanlardir. Kullanimda olan oral ve intravezikal ajanlara
ek olarak caligsmalari siiren cesitli deneysel tedavi se-
cenekleri de mevcuttur. Gen sessizlestirme yaklagimi
olan antisense veya siRNA, mesanede hedef proteine
geri dontsimli veya déntsimsiz baglanmayr amag-
lamaktadir. Diger tedavi seceneklerinin aksine protei-
nin hedef mRNA'sini sessizlestirmeyi hedeflemektedir.
IS ile iliskili kronik inflamasyonda sorumlu olan vaskii-
ler endotelyal buylime faktori ve transforming biyu-
me faktori gibi proteinlerin bu tedavide hedef alina-
bilecegi dustnilmektedir (55). RDP58, inflamatuvar
sitokinlerin ekspresyonu icin erken sinyal yolaklarini
engelleyerek bagisiklik sistemini baskilayan yeni ku-
sak sentetik d-amino asit dekapeptittir. Daha dnce ya-
pilan calismalar, inflamatuvar barsak hastaligina sahip
hayvanlar Uzerinde yapilan deneylere dayanmakta ve

IS tedavisi konusunda yeterli kanit heniiz olusmamistir
(56).

IS, hastalarin farkli sikayetlere sahip olmalari ve
tam olarak belirlenmis tani kriterlerinin olmamasi
nedeniyle artan klinik ilgiye ragmen glinimuizde ha-
len hastalarin hayat kalitesini azaltan bir durumdur.
Patogenezinin daha iyi anlasilmasi ile tedavide cesitli
gelismeler saglanmaktadir. Hasta egitimi, diyet ma-
nipiilasyonu ve analjezikler, iS'in ilk tedavi secenek-
lerini olusturmaktadir. Konservatif tedavinin basarisiz
oldugu durumlarda, oral veya intravezikal tedaviler
denenmelidir. Ancak direncli hastalara yiksek komp-
likasyon ve morbidite oranlari ile iligkili olan néro-
modulasyon gibi daha invaziv cerrahi yontemler de
sunulmahdir.
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