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ÖZET 
Çalışmanın amacı, "pulse" metilprednisolonun aktif 

ulseratif kolit tedavisindeki etkinliğini araştırmaktır. Ça
lışmaya, ciddi derecede ulseratif kolit atağı olan 20 vaka 
(10 erkek, 10 kadın; yaş ort.: 36.7±11 yıl) katıldı. Hastalar
dan sekizi distal, beşi yaygın, yedisi de total ulseratif kolit
ti idi. Tüm vakalara 15 gün arayla iki defa üç gün süreyle 
1000 mg/gün intravenöz metilprednisolon, ayrıca oral sul-
fasalazin ve metronidazol verildi. Birinci haftada hastala
rın %65'inde, üçüncü haftada %85'inde klinik remisyon ve 
% 78'inde endoskopik remisyon elde edildi. Geriye kalan
larda da şikayet ve bulgularda belirgin gerileme gözlendi. 
Metilprednisolon infüzyonu sırasında meydana gelen ateş 
basması, terleme, yüzde kızarıklık ve çarpıntı hissi dışında 
bir yan etkiye rastlanmadı. Hiçbir hasta, acil cerrahi gi
rişim gerektirmedi. 

"Pulse" metilprednisolon tedavisinin ciddi ulseratif ko
lit ataklarında etkin ve emin bir rejim olduğu sonucuna 
varıldı. 
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Ulseratif kolit, remisyon ve alevlenmelerle birlikte 
seyreden kronik, inflamatuar bir barsak hastalığıdır. 
Etiolojisi kesin bilinmemekle beraber, immünolojik me
kanizmaların rol oynadığı düşünülmektedir (1). Ulseratif 
kolit ataklarının tedavisinde kullanılan temel ilaç, korti-
kosteroidlerdir. Yüksek doz intravenöz kortikosteroidler 
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SUMMARY 
The aim of this study was to evaluate the efficacy of 

pulse methylprednisolone for the treatment of acitve ulce
rative colitis. Twenty patients (10 men, 10 women; mean 
age: 36.7ae11 yr) with severe attacks of disease were 
included in the study. The localisation of colitis was distal 
in eight, extensive in five and total in seven of patients. 
All patients were given intravenously methylprednisolone 
1 g/day for three days, in addition to oral sulphasalasine 
and metronidazole. Pulse methylprednisolone regimen 
was repeated 15 days later. The rates of clinical remis
sion were 65%, 85% at the end of first and third weeks, 
respectively. Endoscopic remission at the end of the third 
week was obtained in 78% of cases. Symptoms and 
signs of disease were improved in the remaining patients. 
No side effect, except flushing, sweating and palpitation 
was observed. Urgent surgical intervention was not ne
cessitated in any patient. 

We conclude that pulse methylprednisolone therapy 
is a safe and effective regimen in the treatment of severe 
attacks of ulcerative colitis. 
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ile ulseratif kolitin ciddi ataklarında %56-75 arasında bir 
remisyon sağlandığı bildirilmektedir (2,3,4). Bu başarı 
oranlarına rağmen hala bir kısım hastanın acil kolektomi 
gerektirmesi, araştırıcıları siklosporin (5) ve immunglo-
bulinlerin de (6) kullanıldığı yeni tedavi yolları aramaya 
yöneltmiştir. 

"Pulse" metilprednisolon, başta kollajen doku 
hastalıkları olmak üzere çeşitli hastalıklarda re-
misyonu sağlamak için son zamanlarda yaygın bir 
şekilde kullanılmaktadır (7). Biz de, ulseratif ko
litin ciddi ataklarının tedavisinde "pulse" metilpred
nisolonun etkinliğini araştırmak amacı ile bu çalışmayı 
planladık. 
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MATERYEL VE METOD 
H A S T A L A R : Ocak 1990 Mayıs 1992 tarihleri ara

sında İstanbul Tıp Fakültesi, Gastroenteroloji Bilim Da-
h'na başvuran aktif ülseratıf kolitli 20 hasta (10 erkek, 
10 kadın; yaş ort: 36.7:11 yıl), çalışmaya dahil edildi. 
Ülseratif kolit tanısı, hastalıkla uyumlu anamnez; gaita, 
endoskopik (rektoskopi, kolonoskopi), radiolojik (kolon 
grafisi) ve biyopsi bulguları ile kondu. Hastalardan 
beşinde ülseratif kolitin ilk atağı, 15'inde ise 6 ay-4 yıl
dır devam eden kronik "relapsing" formu vardı. Tüm 
vakalarda şikayetlerin ortalama süresi 2.1 ±1.2 yıldı. 
Gaita örneklerinde Entamoeba histolytica, Clostridium 
difficile ve bakteriyel enterik patojenlerin saptandığı 
hastalar çalışma dışı tutuldu. 

ÇALIŞMA VE TEDAVİ PLANI: Başlangıçta has
taların günlük dışkılama sayısı, gaitadaki kanın yoğun
luğu, son bir ay içindeki kilo kaybı, nabız dakika sayısı, 
genel görünümü (toksik ?), ateş, hematokrit (hct), lö-
koslt, eritrosit sedimentasyon hızı (ESH), albumin dü
zeyleri kaydedildi. Toksik megakolondan şüphe edilen 
vakalarda ayakta direkt batın grafisi çekildi. Dışkılama 
sayısı, ateş, nabız dakika sayısı her gün; gaita, E S H , 
hemogram ve biyoşimik tetkikleri haftada bir tekrar
landı. Oniki hastada tedaviye başlamadan önce hemo-
kültür alındı. Tüm vakalara, ilk başvurduklarında rektos
kopi yapıldı. Klinik remisyona giren iki hasta dışındaki 
18 vakada tedavinin bitiminden bir hafta sonra (üçüncü 
haftada) rektoskopi tekrarlandı. Endoskopik inflamatuar 
değişiklikler aşağıdaki gibi derecelendirildi: ciddi -multipl 
erozyonlar, ülserler, eksüda ve spontan hemoraji; orta 
-mukozal friabilité ve erozyonlar; hafif ödem ve normal 
vasküler paternin kaybı; inflamasyonun yokluğu -normal 
vasküler paternli sağlam mukoza (6). Hastalığın tutulum 
yeri sekiz vakada kolonoskopi. 12 vakada kolon grafisi 
ile belirlendi. İnflamasyon splenik fleksuranın proksima-
line geçmiyorsa distal, tüm kolonu tutuyorsa total, ikisi 
arasında bir dağılım gösteriyorsa yaygın ülseratif kolit 
olarak kabul edildi (2). Ülseratif kolit ataklarının şiddeti 
Greenberger tarafından bildirilen kriterlere göre tayin 

edildi (8). Çalışmaya katılan tüm hastalarda ülseratif 
kolit atakları, ciddi derecede idi. 

Her hastaya, üç gün süreyle, 200 ml serum fizyo
lojik içinde 1000 mg/gün metilprednisolon iki saatte in -
füze edildi. Aynı tedavi 15 gün sonra tekrar landı. 
Dekstroz ve elektrolit solüsyonlarından ibaret 2000-
3000 mi/gün parenteral sıvı, gereken vakalarda da al
bumin, aminoasid solüsyonları ve kan verildi. Hastalar, 
ağızdan sıvı gıda almaya devam ettiler. Ayrıca oral sul-
fosalazin 3-4 g/gün, 10-15 gün süreyle 1500 mg/gün 
metronidazol verildi. Beş vakaya da 1000 mg/gün me-
salamin suppozituarları uygulandı. 

Günlük dışkılama sayısı üçün altına düşen ve ga-
tiası makroskopik olarak kansız-mukussuz, mikroskopik 
incelemede de lökosit ve eritrosit yoğunluğu aşikar aza
lanlarda klinik remisyonun; rektoskopik muayenede inf
lamasyonun en fazla hafif derecede tesbit edildiği vaka
larda da endoskopik remisyonun sağlandığı kabul edildi. 
Remisyona giren hastalar, idame tedavisi olarak sulfo-
salazin'e devam ettiler. Remisyonun tam sağlanamadığı, 
ancak şikayet ve bulguların gerilediği vakalarda da, 
ağızdan ve lavman şeklinde Steroid ile birlikte, sulfosa-
lazin yerine oral-rektal yolla 5-aminosalisilik asid prepa-
ratları verildi. 

Sonuçlar uygunluk durumlarına göre "paired t" ve 
"ki kare" testleri ile karşılaştırıldı. p>0.05 değerler, ista-
tistiki olarak anlamsız kabul edildi. 

BULGULAR 
1. Tedaviden önce hastaların ortalama dışkılama 

sayısı 10.9+4.7 (6-20, tümü kanl ı -mukuslu) , ateşi 
37.5+0.5 °C, E S H 53.9+29.4 mm/saat, hct. %33±5.8, 
lökosit 10367.5+2088.9 /mm 3 , albumin 3+0.4 g/dl, na
bız dakika sayısı 105.2+7.5 idi (Tablo 1). Ortalama kilo 
kayıpları 4.5+1.2 kg bulundu, toksik görünümleri yoktu. 
Hemokültür yapılanlarda, bakteriyel üreme olmadı. 

Rektoskopik muayene bulgularına göre hastalar
dan 13'ünde c iddi , yedis inde orta derecede infla
masyon vardı. Tutulum yerleri dikkate alındığında sekiz 

Tablo 1. Ülseratif kolitli hastaların "pulse" metilprednisolon tedavisi sırasındaki klinik ve laboratuar bulguları 

Başlangıç I.kürden 1 hafta II.kürden 1 hafta 
sonra sonra 

A B C 

Dışkılama sayısı (± S D/g ün) 
Ateş ( ıSD °C) 
Nabız dakika sayısı (±SD) 
Sedimentasyon (±SD mm/s) 
Hematokrit (±SD %) 
Lökosit ( iSD/mm 3 ) 
Albumin (±SD g/dl) 

10.9±4.7 
37.5±0.5 
105.2+7.5 
53.9ı29.4 

33+5.8 
10367±2088 

3-0.4 

5.2±2.6a* 
37+0.4a* 

93.3±5.3a* 
36.3±23.7a* 

33.5+3.4 
8681+2240a" 

3.1 ±0.3 

2.2±1.5b*,c* 
36.7±0.2b*,c" 
84.6±5.5b*,c* 

28.5±15.4b*,c*** 
37.2+4.2b*,c* 

7342±1643b*,c* 
3.6±0.4b*,c* 

istatistikler için: A -B :a 
A-C:b 
B-C:c 

p<0.001 
P--0.01 
p<0.05 
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v a k a distai, beş vaka yayg ın , yedi vaka ise total ü ise-
ratif kolitti idi. 

2. Birinci "pulse" metilprednisolon tedavisinden 
bir hafta sonra (yedinci gün) d ışk ı lama sayısı, ateş, na
bız dakika sayısı, E S H ve lökosit değerlerinde anlamlı 
düşmeler meydana geldi (Tablo 1). Hastaların gün lük 
dışkılama sayıları 2-8 arasında değişiyordu. Ortûç 
(%65) vakada klinik r e m i s y o n elde edildi (Tablo 2). 
Diğer hastalarda da şikayet ve bulgularda gerileme var
dı. Remisyonun tam sağlanamadığı vakalardan dördü 
(%57), total ülserat i f kolitti idi. Klinik tablosu daha da 
kö tü leşen hasta yoktu. 

3. İkinci "pulse" metilprednisolon tedavisinden bir 
hafta sonra (21. gün) ortalama dışkılama sayısı, ateş, 
nabız dakika sayısı, E S H ve lökosit değerlerinde h e m 
başlangıç, hem de yedinci güne göre anlamlı düşme
ler; hct. ve albuminde ise anlamlı yükselmeler tesbi t 
edildi (Tablo 1). Onyedi vakanın günlük dışkılama sayı
s ı 1-3 a r a s ı n d a , k a n s ı z m u k u s s u z idî. Bun lardan 
12'sinde (%71) gaitanın m ik roskop ik incelemesinde lö
kosit ve eritrosit yoktu, beşinde ise seyrek olarak löko
sit ve eritrosit sap tand ı . Kar ın ağrısı ve diğer şikayetleri 
düze ld i , kendi ler in i çok iyi h issed iyor la rd ı , ikisi total, bî
ri d is ta l ülserat i f kolitli üç vakada is© günde 4-6 arasın
da dışkılama ile birlikte ga i ta la r ında az miktarda mak-
roskopik kan mevcuttu. Kl in ik r e m i s y o n a girmeyen bu 
hastalarda kar ın ağrısı, tenezm ve halsizlik şikayetleri 
hafifleyerek devam etti. 

Kontrol r e s t o s k o p i k muayenede, klinik remîs-
y o n d a k i 15 vakanın dördünde (%22) mukozanın nor
mal, 10 'unda (%56) hafif derecede infiamasyorıiu o l 
d u ğ u tesbit edildi. Endoskopik r e m i s y o n u n sağlandığı 
vaka la r ın oranı, %78'e ulaştı (Tablo 2). Klinik rernis-
yondak i bir vaka ile r e m i s y o n a g i rmeyen üç vakada or
ta d e r e c e d e i n f l amasyon saptandı, 

4. "Pu l se " meti lprednisolon tedavisi sırasında 
hastaların 15' inde (%75) birkaç saat devanı ©den ateş 
basması, terleme; 12'sinde (%60) yüzde kızarıklık; seki
zinde (%40) çarpıntı hissi şikayetleri o ldu . Hiçbir v a k a -

Tablo 2. Ülseratif kolitli 20 hastanın iki kür "pulse" me
tilprednisolon tedavisine klinik ve endoskopik cevapları 

i.kürden 1 hafta ii.kürden 1 hafta 
Sonuç sonra (%) sonra (%) 

Klinik 
Remisyon 13(65) 17(85) 
Şikayetlerde azalma 7(35) 3(15) 
Alevlenme — — 

Endoskopik* 
Remisyon 14(78) 
Bulgularda gerileme 4(22) 
Alevlenme 

*: 18 vaka değerlendirildi. 

da tedavinin kes i lmes in i gerektirecek ciddiyette başka
ca bir yan etki gö rü lmed i , 

T A R T İ Ş M A 

Ülserat i f kolit, hastaların üçte ikisinde "intermittant" 
ataklarla seyreder. Geriye kalanlarda ise ya bir atağı 
uzun süre devam eden remisyon dönemi izler, ya da 
remisyona girmeden semptomlar süreklilik gösterir (9). 
ilk atağı takiben, idame tedavisine rağmen bir yılda 
meydana gelen n ü k s oranları tüm ko lonun tutulduğu 
vakalarda %45, sol kolon tutulumu olanlarda %40 civa
r ındadır (10). Ülseratif kol i te bağlı ölümlerin çoğu da, bu 
alevlenme dönemlerinde m e y d a n a gelir (11). Sık ortaya 
çıkması ve mor ta l i té ihtirnali taşıması nedeniyle, atakla
rın tedavisi çok önemlidir. 

Ülseratif kolit ataklarının rutin tedavisi yatak istira
hatı, s ı v ı - e l ek t ro l i t dengesinin s a ğ l a n m a s ı ve kor t i -
kostaro id ler in ver i lmes id i r , infeksiyöz, i skemik , n e o p l a -
zik sebeplere veya ilaçlara bağlı olarak s e m p t o m l a r d a 
a l e v l e n m e n i n meydana geldiği durumlarda ise r e m i s 
yon , a n c a k bunlara yönelik tedavi ile sağ lanab i l i r (12). 
Tota l parenteral beslenme (13) ve i n t ravenöz a n t i b i 
yot ik ler in (14) tedaviye eklenmesi, ek bir f a y d a s a ğ l a 
mamaktadır. Ciddi ataklarda, damar içi y o l d a n 40-60 
mg /gün Prednisolon ya da eşdeğeri metilprednisolon, 
h i d r o k o r t i z o n , beş g ü n v e y a d a h a u z u n süre ve r i l i r 

(15) . Kor t ikoster iod ler , aktif ülserat i f kolit in tedavisinde 
ant i in f lamatuar etkilerinin yanında, distal kolonda s o d 
y u m ve su a b s o r b s i y o n u n u arttırarak faydalı olurlar 
(16) . Y o ğ u n intravenöz tedaviye r a ğ m e n , ciddi ataklarda 
adi cerrahi girişim ihtiyacı % 18-21 (2,3) oranlarındadır. 
Act! şartlarda yapıları ko lek tomin in mor ta l i tés ! ise, e lek -
tif vakalara göre d a h a yüksektir (17). Kor t ı kos te ro id le re 
c e v a p a l ı nmayan vakalarda s ik lospor in ' in % 7 3 ' e varan 
oranda r e m i s y o n u sağladığı bildirilmiştir (5). A n c a k si
klosporin'in, birçok y a n etkisi vardır. 

Klasik, yoğun kor t ikostero id tedavi, i lacın verilme 
süresi uzadıkça başta adrenal a k s süpresyonu olmak 
üzere a y d e d e yüzü, obez i te , men ta l bozukluk, e lektrol i t 
dengesizliği ve c s t e o p o ı o z gibi çeşitli yan etkilere sa 
hiptir (17,18) . i s t e n m e y e n b u e t k i l e r d e n k a ç ı n m a k 
amacıyla, hızla me tabo l i ze o lan yen i s te ro id le r ( bude -
sot ı ide, b e c l o m e t h a s o n e , tixocortol p i vo la te ) ge l ış t i r i l -
m işse de , topikal etkili bu a jan lar a n c a k d is ta l tu tu lum-
iu vakalarda faydal ı olabilirler (19). Üstel ik , s i s t em ik v e 
ri len kor t ikos tero id le r , genellikle top ika l u y g u l a m a d a n 
d a h a etkil idir. 

"Pulse" met i lp redn iso lon tedavisi, h e m s tero ld le r in 
etkinliğini ar t t ı rmak h e m de y a n etki ler ini a z a l t m a k iç in 
geliştirilmiştir (20). Çeşi t l i o rgan t ı a n s p l a n t a s y o n l a r ı n d a 
re jeks i yon la r ın t e d a v i s i n d e ; r o m a t o i d artr i t , d e r m a t o -
miyozit, sistemik lupus e r i t ema tozus , " rap id ly p r o g r e s 
s i ve " g lomerulonefr i t , l upus nefriti gibi has ta l ı k l a rda da 
rem isyonu sağ lamak iç in "pulse" me t i l p redn i so lon ku l l a 
n ı lmaktadı r (21, 22 , 2 3 , 24, 25) . Ülserat i f kolit a tak la r ın 
d a " p u i s e " me t i l p redn i so lon t e d a v i s i , ilk d e f a R o s e n 
berg ve ark. (26) ta ra f ından uygu lanmış t ı r . C i d d i d e r e -
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c e d e a tağı o l an 20 ülserat i f kolitli v a k a d a üç g ü n sürey
le 1000 m g /gün met i l p redn iso lon ver i le rek % 6 0 o ran ın 
da r e m i s y o n e lde ed i lmiş , ge r i ye ka l an s e k i z h a s t a d a 
da cer rah i tedav in in u y g u l a n m a s ı gerek l i o lmuş tu r . Ça
l ı şmamızda İse, ilk kür " p u l s e " met i l p redn iso lon i le v a 
ka lar ın % 6 5 ' i n d e kl inik r e m i s y o n sağ lanmış , d iğer le r inde 
d e s e m p t o m v e b u l g u l a r d a a ş i k a r g e r i l e m e g ö z l e n 
mişt ir . Bu n e d e n l e , t ıbb i t edav i ye d e v a m ed i lmes i p l an 
lanarak , b i r inc is inden 15 g ü n s o n r a ik inci kür " p u l s e " 
met i lp redn iso lon uygu lanmış t ı r . Bu şek i lde kl inik remis 
y o n o ran ı , % 8 5 ' e yükse lmiş t i r . E n d o s k o p i k r e m i s y o n u n , 
kl inik r e m i s y o n d a n d a h a g e ç d ö n e m d e m e y d a n a g e l 
d iğ i ; ko lonun t ü m ü n ü n tu tu lduğu v a k a l a r d a d a r e m i s y o n 
oranın ın d a h a d ü ş ü k o l d u ğ u bi ld i r i lmektedir (2). N i tek im, 
klinik r em isyondak i bir v a k a m ı z ı n rek toskop ik m u a y e n e 
s i n d e , o r ta d e r e c e d e e n d o s k o p i k i n f l a m a s y o n u n sür
d ü ğ ü tesb l t ed i lm iş t i r . K l in ik r e m i s y o n a g i r m e y e n üç 
h a s t a d a n ik is in in d e , total ü lserat i f kolitli o l duğu dikkat i 
çekmişt i r . 

" P u l s e " met i l p redn iso lon tedav is i s ı ras ında e n çok 
y ü z d e k ızar ık l ık , d a h a s e y r e k o la rak k a n b a s ı n c ı n d a 
değiş ik l ik ler , taş ikard i , ça rp ın t ı , g ö ğ ü s ağr ıs ı , d i s p e p s i , 
geç ic i g l i koz in to le rans ı , nörops ik iya t r ik ş ikayet ler g ib i 
y a n etki ler görülebi l i r (7). Has ta la r ım ızda da en s ık gö 
rü len y a n etki ler geç ic i a teş b a s m a s ı ve y ü z d e k ızar ı 
klıktı. 

Aktif ülserat i f kolitli h a s t a l a r d a ac i l ce r rah i g i r iş im 
i h t i y a c ı n ı o r t a d a n k a l d ı r a n t ı b b i t e d a v i y ö n t e m l e r i , 
başarı l ı kabu l edi lmel id i r . S o n u ç o larak ; c idd i d e r e c e d e 
k i ülserat i f kolit a tak la r ında " p u l s e " met i l p redn iso lon te
dav is in in etkili o l duğu ve önem l i bir sak ınca taş ımad ığ ı , 
ik inci bir kür uygu lanmas ın ın çok d a h a f az l a ya ra r s a ğ 
layacağı kanaa t ine var ı ld ı . 
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